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Das  Blut  Im  Hochgreblrgre. 

Von 

Dr.  H.  J.  A.  Tan  TooniTelil, 

prakt.  Arzt  in  Dayos-PIatz. 


Es  ist  erwiesen,  dass  jade  Art  dem  Klima 
ihres  eigenen  Wohnortes  angepasst  ist. 

Darwin. 

WenD  wir  ganz  kurz  angeben  wollen,  welches  die  Resultate  der 
vielen  Blutuntersuchungen,  ausgeführt  bei  Menschen  und  Thieren  im 
Hochgebirge  oder  in  grosser  Höbe  im  Luftballon  sind,  so  können  wir 
sagen:  In  grosser  Höhe  über  dem  Meeresspiegel  zeigt  das  Blut:  I.  eine 
beträchtliche  Zunahme  der  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen,  H.  eine 
(vielleicht  langsamer  erßcheinende)  Vermehrung  des  Haemoglobin- 
gehaltes  und  wahrscheinlich  HI.  auch  eine  Erhöhung  des  specifischen 
Gewichts,  ungefähr  proportional  der  Haemoglobinzunahme.  Eine 
Vermehrung  der  Leukocyten  ist  nicht  wahrscheinlich. 

I.  Betrachten  wir  zuerst  die  Zunahme  der  Erythrocyten. 
Der  Namen  „Plethora  polycythaemia"  oder  auch  der  Ausdruck  „Hyper- 
globulie"  der  Franzosen  ist  in  casu  wohl  nicht  so  richtig  als  die  Be- 
nennung von  V.  Jaksch:  „Polycythaemia  rubra".  Man  könnte  auch 
sprechen  von  „Polyerythrocythaemie".  Bekanntlich  wird  als  normal 
für  das  Tiefland  angegeben  per  Cubikmillimeter  für  eine  Frau  4—4 V2 
Millionen  Erythrocyten;  für  einen  Mann  5  Millionen  (C.  Vierer  dt, 
Laache,  Lenhartz  etc.). 

Diese  DurchschnittsziflFern  sind  aber  individuellen  Schwankungen 
unterworfen  und  auch  abhängig  von  zahlreichen  äusseren  Um- 
ständen, wobei  das  Klima  eine  sehr  wichtige  und  nicht  immer  er- 
klärbare Bolle  spielt.  Sahli  gibt  an ,  dass  in  Bern  (543  m)  bei  ge- 
sunden Frauen  bis  über  5  Mill.,  bei  gesunden  Männern  bis  gegen 
6  Mill.  gefunden  werden  können. 

So  sind  z.  B.  die  Zahlen  veröffentlicht: 
Zürich  (411  m)         5  752000  Erythrocyten  nach  Stierlin, 


Basel  (266  m) 

5169  000 
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n 

„   Suter, 

n             jj 
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Cbamp^ry  (1052  m)  5  712  000  Erythrocyten  nach  Karcher, 

Semeus  (985  m)       6  084000  „  „     Suter> 

Christiania  4974  000  „  „     Laache, 

Java  und  Sumatra    5130800  „  „     Eykman  u.  yan  der  Scheer, 

Batavia  (0  m)  5295000  „  „     Eykman, 

Göttingen  (148  m)    5  225000  „  „     Schaper. 

Nach  Oliver  steigt  die  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  während  der 
Nacht  und  nimmt  während  des  Tages  wieder  ab;  so  dass  der  höchste 
Punkt  gewöhnlich  Morgens  beobachtet  wird.  Im  venösen  Blute  ist  die 
Erythrocytenzahl  vermehrt,  wie  auch  nach  viel  Flüssigkeitsverlust 
durch  Haut,  Därme  oder  Nieren  (Landois,  Miescher).  Ver- 
mindert ist  die  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  bisweilen  während 
der  Gravidität.  Digestion  macht  die  Zahl  sinken  (Hayem,Dup6rie 
et  Cadet,  Vierordt,  v.  Limbeck,  Oliver);  der  Betrag  der- 
selben ist  sogar  200000  bis  300000.  Ma£»age  erhöht  die  Zahl  der 
Erythrocyten  (J.  K.  Mitchell,  Edgecombe).  Auch  ein  kaltes 
Bad  vermehrt  die  Zahl.  Nach  Sörensen  ist  die  Zahl  der  rothen 
Blutkörperchen  bei  Neugeborenen  am  höchsten,  geht  dann  herunter  bis 
zur  Pubertät,  um  von  da  ab  den  Mittelwert  zu  haben  und  im  Alter 
wieder  etwas  herunterzugehen. 

Es  gibt  weiter  vereinzelte  Krankheiten  (besonders  Herzkrank- 
heiten, von  welchen  später  die  Rede  sein  wird),  welche  die  Zahl  der 
Erythrocyten  erhöhen. 

Alle  diese  Schwankungen  sind  aber  (Herzkrankheiten  aus- 
genommen) nicht  sehr  gross,  wenigstens  nicht,  wo  es  sich  um  Zunahme 
der  rothen  Blutkörperchen  handelt.  Oliver  sagt,  dass  in  „extreme  cases" 
bis  20 ^/o  Zunahme  beobachtet  wurden;  in  „moderate cases"  10— 15®/o. 

Ganz  überraschend  waren  aber  die  Resultate,  welche  P.  Bert 
1878  in  seiner  „Pression  barom6trique"  und  1882  in  seinem  Bericht 
an  die  „Acad6mie  des  Sciences''  mittheilte,  in  welchen  er  zeigte,  dass 
das  Blut  von  Menschen  und  Thieren  in  La  Paz,  der  Hauptstadt  von 
Bolivia,  (3700  m  Meereshöhe)  einen  erhöhten  Farbstoffgehalt  hat. 
Bert  glaubte  damals,  dass  dies  nur  für  Menschen  und  Thiere  gelte, 
welche  auf  jener  Höhe  geboren  waren. 

Prof.  Viault;  Histolog  in  Bordeaux,  begab  sich  einige  Jahre 
später  nach  Südamerika,  um  daselbst  die  Untersuchungen  von  Bert 
nachzuprüfen;  in  seinem  bezüglichen  Berichte  an  die  Akademie 
1890  constatirte  er,  dass  er  bei  sich  selbst  und  bei  seinem  Begleiter 
Dr.  Mayorga  eine  beträchtliche  Zunahme  der  rothen  Blutkörperchen 
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im  Hochgebirge  festgestellt  habe.  In  Macrococha  (4892  m  Meereshöhe) 
in  den  Cordilleren  in  Peru  waren  bei  ihnen  8  Millionen  Erythrocyten 
gefunden  worden,  also  eine  Vermehrung  von  60  ^/o,  da  bei  ihnen  im 
Tiefland  die  Zahl  auf  5  Millionen  bestimmt  war.  Auch  bei  den  Ein* 
wohnem  in  diesem  Hochgebirge  fand  Vi  ault  übereinstimmende,  sehr 
hohe  Zahlen  der  rothen  Blutkörperchen.  (Diese  Beobachtungen  ge- 
winnen biologisch  noch  an  Interesse,  wenn  man  bedenkt,  dass  Alex. 
Y.  Humboldt  bei  den  Andenbewohnem  einen  auffallend  weiten 
Thorax  constatirt  hat)  Nach  Europa  zurückgekehrt,  setzte  Vi  ault 
seine  Untersuchungen  auf  dem  Pic  du  Midi  (2877  m)  fort,  wo  er, 
verglichen  mit  dem  Tiefland,  bei  sich  selbst  und  bei  Hühnern  und 
Kaninchen  gleichfalls  eine  grosse  Zunahme  der  rothen  Blutkörperchen 
feststellen  konnte. 

Bald  darauf  wurden  die  fundamentalen  Untersuchungen  der 
beiden  Franzosen  von  vielen  in  europäischen  Gebirgen,  besonders  in 
der  Schweiz,  wiederholt  und  ^  dass  wir  es  gleich  sagen  —  mit 
einer  Ausnahme  von  allen  Seiten  bestätigt. 

Egger  constatirte  in  Arosa  (1800  m)  bei  21  Männern  und  6 
Frauen  in  durchschnittlich  4^/4  Wochen  eine  Zunahme  der  Erythro- 
cytenzahl  von  5,4  Millionen  auf  6,29  Millionen,  also  16 ^/o  Ver- 
mehrung. Und  bei  Personen,  in  Arosa  geboren  oder  dort  seit 
Jahren  wohnhaft,  fand  er: 

bei  10  gesunden  Männern:  Minimum  6,35  Millionen,  Maximum  7,32  Millionen 

rothe  Blutkörperchen, 
bei  1  gesunden  Frau  6,5  Millionen  rothe  Blutkörperchen, 
bei  10  Kaninchen  in  durchschnittl.   4V4  Wochen  eine  Zunahme  um  27,4^/o 

rothen  Blutkörperchen, 
bei  6  Kaninchen  in   durchschnittL  4^/9   V\^ochen   eine  Zunahme  von  24,2  ®/o 

im  Karotisblute. 

Alle  37  Beobachtungen  von  Egg  er  zeigen  Vermehrung  der 
rothen  Blutkörperchen  nach  Ankunft  im  Hochgebirge;  die  geringste 
Vermehrung  betrug  immerhin  noch  6^/o  innerhalb  9  Tage. 

Boemisch  fand  in  Arosa: 

bei  21  acclimatisirten  Männern  durchschnittl.  6  497  000  Erythrocyten, 
„5  „  Frauen  „  5459  000  „ 

5  Personen,  welche  zuerst  im  Tieflande  (116  m)  „gezählt"  wurden, 
hatten  nach  beendeter  Acclimatisation  auf  1800  m  Meereshöhe  eine 
Zunahme  von  durchschnittlich  26  ^/o  rother  Blutkörperchen. 

Kündig  beobachtete  in  Davos  (1560  m): 
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14  gesunde  Männer  darchschn.  6  551 100  Erythrocyten  mit  durchschn.  132,3  ®/o 

Haemoglobin  (Gowers), 
10  gesunde  Frauen  durchschn.  5  804000  Erythrocyten  mit  durchschn.  116,7  ^/o 

Haemoglobin  (Gowers), 
12  tuberculöse  Männer  (leicht  krank)  durchschn.  6  564000  Erythrocyten  mit 

durchschn.  182,8 ^/o  Haemoglobin  (Gowers), 
10  tuberculöse  Frauen  (laicht  krank)  durchschn.  5  774000  Erythrocyten  mit 

durchschn.  117,9 ^/o  Haemoglobin  (Gowers), 
7  tuberculöse  Männer   (mittelschwer)   durchschn.   6  649  700  Erythrocyten  mit 

durchschn.  132,6  ^/o  Haemoglobin  (Gowers), 
5  tuberculöse  Frauen   (mittelschwer)   durchschn.    5  670000  Erythrocyten  mit 

durchschn.  112,6®/o  Haemoglobin  (Gowers), 
10  tuberculöse  Männer  (schwer)  durchschn.  6978400  Erythrocyten  mit  durchschn. 

184 ®/o  Haemoglobin  (Gowers), 
2  tuberculöse  Frauen  (schwer)  durchschn.  5736000  Erythrocyten  mit  durchschn. 

118,5 ®/o  Haemoglobin  (Gowers). 

Prof.  Mies  eher,  der  gerne  den  Einfluss  geringerer  Bergeshöhe 
auf  die  Zusammensetzung  des  Blutes  kennen  lernen  wollte,  schickte 
seine  Schüler  Kar  eher,  Suter  und  Veillon,  nachdem  diese  sich 
grosse  Uebung  in  derartigen  Untersuchungen  erworben  hatten^ 
aus,  um  Blutuntersuchungen  in  Champ^iy,  Semeus  und  Langenbruck 
auszuführen.' 

So  fand  Karcher  in  Ghamp6ry  (1052  m)  verglichen  mit  Base) 
(266  m)  in  durchschnittlich  20  Tagen  9,3  °/o  Zunahme  der  Erythro^ 
cytenzahl  mit  einem  absoluten  Mittel  von  5712000. 

Suter  fand  in  Semeus  (985  m)  im  Vergleich  mit  Basel  (266  m) 
eine  Vermehrung  von  5345000  auf  6084000  Erythrocyten,  mit  darauf- 
folgender Abnahme  auf  5474000  bei  Rückkehr  nach  Basel.  Bei 
Kaninchen  wurde  eine  durchschnittliche  Vermehrung  um  24,7  ^/o 
rother  Blutkörperchen  beobachtet. 

Veillon  (1893)  fand  für  Langenbruck  (700  m)  und  Basel  (266  m) 
bei  4  Kaninchen  eine  Zunahme  um  5,4  ®/o  der  Erythrocyten  im  arte- 
riellen Blute. 

Veillon  und  Suter  constatirten  (1894)  in  Langenbruck  (700  m) 
verglichen  mit  Basel  (266  m)  bei  6  gesunden  Menschen  (unter  welchen 

5  Frauen)  durchschnittlich  6,4  ^/o  Zunahme  der  rothen  Blutkörperchen, 
und  26  gesunde  Menschen  zeigten  nach  der  Bückkehr  von  Langenbruck 
nach   Basel  durchschnittlich  5,5  ^/o  Abnahme  der  Erythrocytenzahl. 

Wolff  constatirte  in  Reiboldsgrün  (700  m): 

bei  taberculösen  Männern  durchscbnitü.  6  260000  Erythrocyten, 
Frauen  „  6280000  . 
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Badovici  in  Leysin  (1450  m)  fand: 

Eiythrocytenzahl  darchschn.  bei  gesunden  Männern  6  048  000,  bei  tuberculösen 

Männern  5980000, 
Erythrocytenzahl  durchschn.  bei  gesunden  Frauen  5  760  000,  bei  tuberculösen 

Frauen  5  675000. 

v.Jaruntowsky  und  Schroeder  fanden  in Görbersdorf (561  m) : 

Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  bei  gesunden  Männern 5800000, 

»      »        «  V  n  r,        Frauen 5244000, 

„      „        „  „  ,,    Lungenkranken 6115000. 

Oliver  fand  10 ^/o  Zunahme  der  Erythrocythen  im  Gebirge 
(Arosa  und  Davos). 

Ewart  erwähnt  14,4  ®/o  Vermehrung  wegen  Aufenthalts  im 
Hochgebirge. 

Abderhalden  constatirte  bei  Kaninchen  in  St  Moritz  (1856  m) 
etwa  900000  rothe  Blutkörperchen  mehr  als  bei  diesen  Thieren  in 
Basel.  Bei  sich  selbst  konnte  er  in  St  Moritz  einmal  690000,  ein 
ander  Mal  674000  Erythrocyten  mehr  nachweisen  als  in  Basel. 
Weiter  wurden  von  diesem  Forscher  gefunden: 

In  1000  g  Rinderblut: 
In  Basel         341,7  g  Erythrocyten  und  658,8  g  Serum, 
„  St  Moritz  401,7  „  „  „    598,3  „      „ 

und  in  1000  g  Schweineblut: 
In  Basel         436,4  g  Erythrocyten  und  563,6  g  Serum, 
„  St.  Moritz  500,3  „  „  „     499,7  „      „ 

Die  Publicationen  von  Mercier,  Sokolowski,  Ehrlich 
und  Lazarus,  Wolff  und  Koeppe,  Schaumann  und  Rosen- 
quist,  A.  Fick;  Mansfield  Holmes  etc.,  stimmen  alle  darin  über- 
ein, dass  im  Hochgebirge  eine  beträchtliche  Vermehrung  der  Zahl  der 
rothen  Blutkörperchen  stattfindet. 

Die  einzigen  mir  bekannten  Beobachtungen,  welche  mit  diesen 
Besultaten  nicht  übereinstimmen,  sind  in  Europa  die  von  Loewy  und 
Zuntz,  welche  auf  3600  m  Höhe  keine  Vermehrung  der  Blut- 
körperchenzahl nachweisen  konnten,  und  in  Niederländ.-Indien  die 
von  Kohlbrugge  undEijkman,  welche  bei  den  Bewohnern  des 
javanischen  Gebirges  etwas  kleinere  Erythrocytenzahlen  fanden  als  bei 
den  Personen,  welche  im  Tiefland  Javas  lebten. 

Kohlbrugge  constatirte  für  Tosari  (1777  m),  dass  ein  Aufent- 
halt von  wenigstens  einem  Monate  die  Erythrocytenzahl  um  ein 
Weniges  sinken  macht.  Direct  nach  Ankunft  war  die  Durchschnitts- 
ziflfer  5083800,  später  5020400.    Als  Abnahme  hat  eine  derartige 
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Verändening  von  1,2 ^/o  nicht  viel  Bedeutung,  aber  es  ist  jedenfalls 
keine  Vermehrung.  Später  fand  Kohlbrugge  im  Janggebirge 
zwischen  2200  und  3000  m  gleichfalls  eine  Abnahme  der  Erythro- 
cyten  von  5016000  auf  4230000  bei  sich  selbst  und  etwa  dasselbe 
bei  seinem  javanischen  Assistenten. 

Diese  Resultate  von  Nied'erländ.  Indien  stehen,  wie  gesagt,  ganz 
vereinzelt  den  Beobachtungen  in  Europa  und  Südamerika  gegenüber. 
Die  zwei  Beobachtungen  von  Kohlbrugge  im  Janggebirge  würde 
man,  wenn  sie  ganz  allein  da  ständen,  verurtheilen  können,' als  zu 
gering  an  Zahl,  um  Beweiskraft  zu  haben.  Oder  man  würde  die  Frage 
stellen  können,  ob  auf  die  veränderte  Lebensweise  der  zwei  Reisenden 
(Ermüdung,  Nahrungswechsel  etc.)  wohl  genügend  Werth  gelegt  wurde 
und  desshalb  unter  diesen  Umständen  ein  Vergleich  mit  dem  Tiefland 
wohl  angebracht  war,  oder  man  würde  selbst,  zum  Tbeil  wenigstens, 
die  abweichenden  Resultate  erklären  können  durch  die  Beobachtungen 
von  Meyer,  Wolff  etc.,  welche  zeigten,  dass  ein  paar  Tage  nach 
der  Ankunft  im  Hochgebirge  die  Erythrocy tenzahl  wieder  etwas  von  der 
übermässigen  Höhe  heruntergeht.  Aber  für  die  Resultate  von  Tosari 
gelten  diese  Einwände  nicht,  und  diese,  wenn  sie  auch  als  Abnahme 
(1,2 ^/o)  keine  Bedeutung  haben,  behalten  ihre  Bedeutung  und  ver- 
leihen durch  ihre  Uebereinstimmung  mit  den  Resultaten  vom  Jang- 
gebirge den  letzteren  mehr  Werth. 

Es  ist  mir  ganz  unmöglich,  aus  dem  Gomplex  der  klimatologischen 
oder  sonstigen  Factoren  die  Ursache  herauszufinden,  wesshalb  die 
Resultate  von  Kohlbrugge  auf  Java  nicht  übereinstimmen  mit 
denjenigen  von  fast  allen  competenten  Forschern  in  Europa.  Die  ältere 
Vermuthung  von  Kohlbrugge:  „que  les  fortes  altitudes  seules  (au- 
dessus  de  2000  m)  peuvent  amener  une  augmentation  des  globules 
dans  les  pays  tropicaux,  pendant  que  dans  les  pays  de  climat  mod6r6 
une  616vation  beaucoup  moins  grande  suffit  ä  obtenir  cet  eflfet", 
halte  ich  nicht  für  zulässig. 

In  den  letzten  Jahren  sind  in  Europa  auch  viele  Untersuchungen 
über  Blutveränderungen  in  hoher  Luft  durch  Luftreisende  ausgeführt 
worden,  und  alle  waren  wiederum  in  Uebereinstimmung  mit  den  er- 
wähnten Resultaten  von  Bert,  Viani t,  Egger  etc.  Bensaude 
z.  B.  fand  (mit  dem  Hämatokrit)  mit  seinem  Luftballon  zwischen  4000 
und  4400  m  schwebend  4 — 6®/o  Zunahme  der  Erythrocyten. 

Gaule  constatirte  in  Höhen  von  5300 — 4200  m  Werthe  von 
7040000,  7480000  (Frau)  und  8800000  rothen  Blutkörperchen. 
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Jolly  und  Bonn! er  sahen  während  einer  Luftreise  12 ^/o  Zu- 
nahme der  rotben  Blutkörperchen.  Unten  wurden  4760000  gefunden, 
in  4450  m  Höhe  5333000. 

Henry  constatirte  bei  zwei  Hunden,  welche  eine  Luftreise  mit- 
machten,  gleichfalls  „Hyperglobulie" ;  bei  einem  dritten  Hunde,  dem 
einige  Wochen  zuvor  die  Milz  ausgeschnitten  wurde,  war  die  Zu- 
nahme der  Erythrocyten  viel  geringer. 

Die  Polycythaemia  rubra  tritt  bei  Reisen  mit  dem  Luftballon 
natürlich  schnell  auf;  auch  im  Gebirge  wird  sie  bald  nach  der  Ankunft 
beobachtet,  und  es  hat  den  Anschein,  als  ob  der  alte  Spruch  „natura 
non  facit  saltus"  hier  nicht  gelte. 

Nach  Abderhalden  steigt  die  Blutkörperchenzahl  im  Gebirge 
sofort,  d.  h.  in  wenigen  Stunden.  Bei  Kaninchen  konnte  er  schon 
am  ersten  oder  zweiten  Aufenthaltstage  in  St.  Moritz  eine  Vermehrung 
von  etwa  900000  Erythrocyten  feststellen.  Seine  Tabellen  ergeben 
aber  auch,  dass  die  Vermehrung  in  St.  Moritz  noch  während  einiger 
Wochen  zunimmt  (durchschnittlich  etwa  200000).  Die  Controllthiere 
in  Basel  zeigten  zwar  gleichfalls  Zunahme  der  rothen  Blutkörperchen, 
aber  es  scheint  mir  nicht  erwiesen,  dass  die  Zunahme  bei  den  Ge- 
birgsthieren  ausschliesslich  auf  diese  auf  Wachsthum  beruhende  Ver- 
mehrung zurückgeführt  werden  muss,  um  so  mehr,  als  Abder- 
halden später  (1.  c.  S.  171)  selber  mittheilt,  dass  bei  den  Gebirgs- 
thieren  die  absoluten  Haemoglobinmengen  noch  zunehmen  mit  der 
Aufenthaltsdauer  in  St.  Moritz. 

Viault  spricht  von  Vermehrung  „par  coup  de  fouet". 

Ehrlich  und  Lazarus  sagen:  „Unmittelbar  nach  Gelangen  an 
einem  Ort  von  erheblich  grösserer  Seehöhe  beginnt  sich  die  Zahl  der 
rothen  Blutkörperchen  zu  erhöhen." 

Nach  Ewart  war  „the  immediate  eflfect  of  a  rapid  ascent  .  .  . 
an  increase  of  ll,5^/o  of  red  cells,  increasing  three  hours  later  to 
14,42  ^/o.    The  descent  caused  a  decrease  of  9,56  ^/o." 

Oliver  schreibt:  ^The  increase  in  the  corpuscles  is  practically 
immediate,  being  apparent  within  24  hours.  It  attains  its  maximum 
within  the  first  week." 

Mies  eher  sagt,  dass  in  vereinzelten  Fällen  nach  11  —  15  Tagen 
ein  vorläufiges  Maximum  erreicht  wird ,  wonach  .in  vielen  Wochen 
keine  Aendening  auftritt;  in  anderen  Fällen  aber  dauerte  die  Zu- 
nahme viel  länger. 
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Kündig  glaubt,  dass  nach  drei  Wochen  nicht  immer  das  Maxi- 
mum erreicht  ist,  welcher  Meinung  ich  mich  anschliesse. 

Ehrlich,  Lazarus,  Boemisch  meinen,  dass  die  Zahl  der 
rothen  Blutkörperchen  zunimmt  bis  zur  beendigten  Acclimatisation. 

Indessen,  diese  Zunahme  der  Erythrocyten  scheint  nach  den 
interessanten  Beobachtungen  von  Meyer,  Egger,  Wolff  und 
Koeppe  nicht  regelmässig  von  der  Ankunft  im  Hochgebirge  bis  zum 
Ende  der  Acclimatisationszeit  vor  sich  zu  gehen;  denn  diese  Unter- 
sucher haben  gefunden,  dass  direct  nach  der  Ankunft  auf  grosser  Höhe 
über  dem  Meeresspiegel  eine  erhebliche  Zunahme  der  rothen  Blut- 
körperchen zu  constatiren  ist;  die  Zahl  nimmt  aber  nach  24 — 36 
Stunden  wieder  ab,  um  (nach  Egg  er  und  Meyer  nach  dem  fünften 
Tage)  dann  langsam  und  regelmässig  zu  wachsen,  bis  das  neue  Maximum 
am  Ende  der  Acclimatisationszeit  erreicht  ist  (cumulative  Adaptation 
von  Haeckel).  Diese  Resultate  finden  allerdings  durch  die  Unter- 
suchungen Abderhalden's  keine  Bestätigung.  Das  schnelle  und 
erhebliche  Zunehmen  innerhalb  der  ersten  24  Stunden  im  Hoch- 
gebirge ist  natürlich  in  Uebereinstimmung  mit  den  erwähnten  Be- 
obachtungen bei  Luftreisen.  Später  wird  von  der  Erklärung  dieser 
eigenthümlichen  Steigerungscurve  noch  die  Rede  sein.  Ambard 
und  Beaujard  haben  neulich  mitgetheilt,  dass  sie  bei  künstlicher 
Luftverdünnung  „de  courte  duröe"  im  Blute  der  centralen  Circulation 
keine  Hyperglobulie  nachweisen  konnten,  und  sie  vermuthen  desshalb, 
dass  das  Blut  im  peripheren  und  im  centralen  Kreislauf  nicht  in 
gleichem  Maasse  beeinflusst  wird.  Diesem  Versuche  muss  man  aber 
entgegenhalten,  dass  die  Luftverdünnung  zu  kurz  eingewirkt  hat. 
Wenn  auch  die  Vermehrung  der  Erythrocyten  vielleicht  schnell  auf- 
tritt, so  ist  doch  jedenfalls  dafür  eine  gewisse  Zeitdauer  nothwendig. 

Eine  auch  für  die  Therapie  sehr  wichtige  Thatsache  ist,  dass 
die  Untersucher,  welche  diesen  Punkt  näher  betrachtet  haben,  con- 
statirten,  dass  im  Gebirge  die  Zunahme  der  Erythrocytenzahl  und 
des  Haemoglobingehaltes  bei  vielen  Kranken,  besonders  bei  Lungen- 
kranken, grösser  ist  als  bei  Gesunden. 

Egg  er  z.  B.  fand  in  Arosa  eine  durchschnittliche  Zunahme  um 
702000  Ery thocyten  für  Gesunde^  für  Tuberculöse  aber  um  982000. 
Roemisch,  Wolff,  Koeppe  und  v.  Jaruntowski  haben  das 
bestätigt,  ebenso  wie  Kündig  (siehe  die  Tabelle  Seite  3—4). 

Im  Allgemeinen  ist  im  Gebirge  die  Zunahme  der  Erythro- 
cyten am   grössten   bei    bestehender  Oligocythaemie  (sehr   infauste 
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processe  vielleicht  ausgenommen);  also  da,  wo  das  Bedürfniss  am 
stärksten  ist. 

Die  Maximumzunahme  bei  Kündig  (30,5  ^/o)  betraf  eine  an- 
aemische  Person. 

Auch  Egg  er  hatte  seine  grössten  Vermehrungsziffem  (67*^/o 
und  84®/o)  bei  Obligocythaemie.  Man  würde  die  Frage  stellen 
können,  ob  Kranke,,  welche  an  Tuberculose  leiden,  vielleicht  eine 
absolut  erhöhte  Erythrocytenzahl  haben,  auch  im  Tieflande.  Die 
klinische  Beobachtung  lehrt  gewiss  schon  das  Gegentheil ;  sehen  wir 
doch  Anaemie  bei  Tuberculose  nur  zu  oft. 

Bei  den  hierüber  angestellten  Untersuchungen  (vgl.  Grawitz  Kl. 
Path.  d.  Bl.)  ist  eine  Erhöhung  der  Erythrocytenzahl  und  des  Haemo- 
globingehaltes  bei  Tuberculosen  im  Tieflande  nicht  nachgewiesen  worden. 
Etwa  normale  Ziffern  für  rothe  Blutkörperchen  und  Haemoglobin- 
gehalt  bei  Tuberculose  constatirten  Laache,  Oppenheimer, 
Reinert,  v.  Noorden,  Gnezda,  Bartazzi.  Erniedrigte  Werthe 
fanden  Malassez,  Neubert,  Leichtenstern,  Fenoglio. 
Sahli  theilt  mit,  dass  man  bei  Lungentuberculose  für  Haemoglobin- 
und  Blutkörperchengehalt  verminderte  Werthe,  aber  bisweilen  auch 
normale  Werthe  findet.  Wir  müssen  also  annehmen,  dass  bei  Tuber- 
culose an  sich  zu  niedrige  oder  höchstens  normale  Ziffern  für  rothe 
Blutkörperchen  und  Haemoglobingehalt  vorkommen. 

Was  geschieht  nun  mit  dem  Blute  beim  Heruntergehen  per  Luft- 
ballon oder  bei  der  Rückkehr  aus  dem  Hochgebirge  in's  Tiefland? 

Wir  haben  oben  schon  einige  Ziffern  mitgetheilt,  welche  zeigen, 
dass  die  Zahl  der  Erythrocyten  durch  Rückkehr  in's  Tiefland  wieder 
sinkt,  aber,  während  der  ersten  Zeit  wenigstens,  noch  höher  bleibt, 
als  es  vor  dem  Aufenthalte  im  Hochgebirge  der  Fall  war.  Diese  That- 
sache  war  schon  Viani t  bekannt,  und  viele  Forecher  und  Autoren 
(Miescher,  Egger,  Merci er,  Mansfield  Holmes,  Roemisch, 
Oliver,  Veillon,  Suter,  Ewart,  Abderhalden  etc.)  haben 
sie  fttr  das  Hochgebirge  bestätigt,  ebenso  wie  Jelly  und  Bonnier 
nach  der  Rückehr  von  einer  Luftreise. 

Nennen  wir  nun  ein  paar  Beispiele: 

Egg  er  hatte  in  Arosa  (1800  m)  7,27  Millionen  rothe  Blut- 
körperchen; nach  16  Tagen  Aufenthaltes  in  Basel  (2<3ü  m)  war  ohne 
irgend  eine  Störung  im  Wohlbefinden  die  Zahl  auf  5,66  Millionen 
henintei-gegangen,  also  Abnahme  um  1,6  Million  pro  Kubikmillimeter. 
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Nach  der  Rückkehr  nach  Arosa  war  die  Zahl  innerhalb  14  Tage 
wieder  um  1,34  Million  per  Kubikmillimeter  gestiegen. 

Kar  eher,  welcher  durch  viele  Zählungen  sehr  zuverlässige 
Ziffern  bekam,  erwähnt,  dass  sein  Mittel  in  Basel  (266  m)  5169000 
Erythrocyten  war,  in  Champ6ry  (1052)  aber  5712000  und  nach 
der  Rückkehr  nach  Basel  daselbst  wieder  5  281 000,  also  Zunahme  um 
9,5  ®/o  beim  Steigen  und  Abnahme  um  8,16  ^/o  beim  Heruntersteigen 
aus  dem  Gebirge  nach  Basel. 

IL  Was  nun  ferner  den  Haemoglobingehalt  des  Blutes 
im  Gebirge  anbetrifft,  so  sind  auch  hierüber  viele  Untersuchungen 
veröffentlicht. 

Bekanntlich  wird  der  normale  Haemoglobingehalt  des  Blutes  für 
klinische  Zwecke  gewöhnlich  durch  die  Ziffer  100  der  Scala  von 
Gowers-Sahli  oder  v.  F 1  e  i  s  c  h  1  ausgedrückt.  Für  das  Haemometer 
von  Mi  es  eher  ist  eine  Tabelle  vorhanden,  aus  welcher  der  absolute 
Haemoglobingehalt  berechnet  wird,  welcher  normal  ungefähr  14 ^/o 
beträgt  (v.  Jaksch,  H6nocque,  Leichtenstern,  Sahli). 
Oliver  meint,  dass  die  Normalwerthe  beim  Manne  zwischen  95 
und  105  ^/o  und  bei  der  Frau  von  90— 100  ^/o  schwanken.  Sahli 
(Bern)  bemerkt,  dass  der  Haemoglobingehalt  von  110—120  bei 
sogenannten  vollblütigen,  gesunden  Individuen  nicht  selten  vor- 
kommt. 

Später  werden  die  absoluten  und  relativen  Fehler  dieser  In- 
strumente besprochen  werden.  Hier  will  ich  aber  gleich  erwähnen,  dass 
die  über  den  Haemoglobingehalt  nach  Go  wers  und  v.  Fleischl  er- 
haltenen Ziffern  oft  nicht  viel  mehr  als  relativen  Werth  haben.  Ekker 
sagt  in  seiner  bezüglichen  Dissertation ,  dass  er  bei  gesunden  Personen 
im  Tieflande  niemals  mehr  als  80 ^/o  Haemoglobin  nach  v.  Fleischl 
bestimmen  konnte.  Ich  habe  z.  B.  auch  öfters  vermuthet,  dass  mein 
G  0  we  r  s  zu  niedrige  Werthe  gibt.  E  i  n  Untersucher,  mit  e i  n  em  In- 
strument arbeitend,  kann  mit  dieser  auf  Golorimetrie  beruhenden 
Methode  sehr  gut  Veränderungen  im  Haemoglobingehalt  nachweisen, 
aber  absoluten  Werth  haben  diese  Untersuchungsmethoden  nur  in 
beschränktem  Maasse.  Das  erklärt  auch  die  von  einander  ab- 
weichenden Resultate  der  verschiedenen  Untersucher.  So  müssen 
wir  es  aber  auch  hier  betrachten  und  Ziffern  von  A  nur  mit  denen 
von  A  selbst  vergleichen  und  nicht  mit  Resultaten  von  B. 

Zuerst  müssen  wir  erwähnen,   dass  der  Haemoglobingehalt  des 
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Blutes  normaliter  auch  cyklischen  und  anderen  Schwankungen  unter- 
worfen ist. 

Oliver  theilt  mit,  dass  der  Haemoglobingehalt  während  der 
Nacht  etwa  um  7  ^/o  steigt  und  während  des  Tages  wieder  sinkt,  aber 
mit  der  Eigenthümlichkeit,  dass  durch  jede  Digestion  an  sich  eine 
Abnahme  des  Farbstoifgehaltes  des  Blutes  hervorgerufen  wird.  Gravi- 
dität lässt  in  zunehmender  Weise  den  Haemoglobingehalt  abnehmen. 
Maximal  bei  der  Geburt  (Leichtenstern  und  Winternitz),  sinkt 
der  Haemoglobingehalt  bald  und  erheblich,  so  dass  er  von  Vs--5  Jahren 
am  geringsten  ist,  um  vom  21.— 45.  Jahre  wieder  hoch  zu  sein  (dann 
ist  er  unge&hr  ^/a  von  dem  Werthe  bei  der  Geburt).  Sahli  sagt 
zu  diesen  Ziffern:  „Diese  Schwankungen  sind  denjenigen  der  Blut- 
körperzahl ähnlich,  aber  viel  erheblicher.*'  Nach  dem  45.  Jahre  sinkt 
er  allmählich  (Ziegler)^).  Massage  verursacht  eine  Zunahme  des 
Haemoglobingehaltes  (Mitchell). 

Im  Hochgebirge  wurde  im  Blute  bei  Menschen  und  Thieren,  bei 
Gesunden  und  Kranken  eine  Vermehrung  des  Haemoglobingehaltes 
durch  viele  Forscher  nachgewiesen,  indem  zu  gleicher  Zeit  von 
Vielen  die  interessante  Thatsache  festgestellt  wurde,  dass  die  Farbstoff- 
zunahme des  Blutes  im  Gebirge  im  Anfang  verhältnissmässig  nicht 
so  gross  ist  als  die  Vermehrung  der  Erythrocyten. 

Oliver  fand  bei  kurzem  Aufenthalt  in  Arosa  und  Daves  eine 
Zunahme  von  5^/o  Haemoglobin  und  von  10  ^/o  Erythrocyten. 

Koemisch  fand  bei  kurzem  Aufenthalt  in  Arosa  eine  Zunahme 
von  11 — 12®/o  Haemoglobin,  aber  doppelt  so  viel  von  Eiythrocyten. 

Suter  beobachtete  für  Serneus  (985  m)  verglichen  mit  Basel 
(266  m)  eine  Zunahme  an  Haemoglobin:  spectrophotometrisch  22 ^/o 
und  haemometrisch  13,6  ^/o. 

Bei  sich  selbst  hat  Abderhalden  an  Haemoglobingehalt  nach- 
gewiesen :  In  Basel  durchschnittlich  13,42  ^/o,  in  St.  Moritz  15,44  ^/o. 
Bei  Kaninchen  fand  Abderhalden  ebenfalls  eine  Vermehrung  des 
Haemoglobingehalts,  welche  aber  nach  ihm  immer  der  Zunahme  der 
Erythrocyten  genau  proportional  ist. 


1)  Nach  Leichtenstern-Stierlin  findet  man  bei 

Neugeborenen  (1—3  Tage)  138,88  ^fo  Haemoglobin 
V2-15  Jahre  78,44  «/o 

15-25     „  88,88  0/0 

25—45     „  100<>/o  „ 

45-60     „  87,5  «/o 
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VeillonundSuter  für  Langenbruck  (700  m)  und  Basel  (266  m) 
bei  6  gesunden  Menschen  6,4  ^/o  Zunahme  an  Haemoglobin  im  Hochland. 

Egg  er  constatirte  in  Arosa  eine  durchschnittliche  Haemoglobin- 
zunahme  bei  Menschen  18,4  ^/o,  bei  Kaninchen  14,7  ^/o.  Den  Minimum- 
gehalt an  Haemoglobin  von  Einwohnern  fand  Egger  in  Arosa  noch 
8^/0  höher  als  das  Maximum  von  neu  angekommenen  Personen. 

Kündig  fand  in  Dävos  (siehe  Tabelle  Seite  4)  sehr  hohe  Ziffern 
für  Haemoglobingehalt. 

Müntz  hatte  auf  dem  Pic  du  Midi  (2877  m)  Kaninchen  frei- 
gelassen. Nach  längerer  Zeit  constatirte  er  bei  diesen  ganz  ver- 
wilderten Thieren  eine  beträchtliche  Zunahme  des  Haemoglobins. 

Jolly  und  Bonnier  beobachteten  in  einem  Luftballon  auf 
4450  m  Höhe  eine  Farbstoffzunahme  des  Blutes  von  15,5  ^/o.  (Hier 
wurde  die  Vermehrung  also  sehr  rasch  constatirt.) 

Bert,  Viault,  Turban,  Landois,  Sahli,  Miescher  etc., 
alle  erklären,  dass  im  Hochgebirge  eine  Vermehrung  des  Haemoglobin- 
gehaltes  auftritt. 

Wolff,  Koeppe  und  v.  Jaruntowski  meinen,  dass  im  Ge- 
birge zuerst  eine  Abnahme  des  Haemoglobingehaltes  auftritt,  mit 
darauffolgender,  langsamer  Vennehrung  zu  einem  neuen  Maximum, 
das  absolut  höher  ist  als  im  Tieflande.  Die  Meisten  stimmen  darin 
überein,  dass  im  Gebirge  gewöhnlich  die  Erythrocytenzahl  rascher 
steigt  als  der  Haemoglobingehalt:  „for  as  a  rule  the  Haemoglobin 
falls  as  the  corpuscles  rise,**  sagt  Oliver. 

Als  einen  Beweis,  wie  bei  dergleichen  experimentell-physiologischen 
und  klimatologischen  Untersuchungen  zahlreiche  Factoren  in  Betracht 
kommen,  welche  grossen  Einfluss  auf  das  Endresultat  haben,  er- 
wähnen wir,  dass  Egg  er  als  Ausnahme  gegenüber  vielen  anderen 
Untersuchungen,  bei  zwei  Personen  nach  19  und  10  Tagen  Aufenthalt 
im  Hochgebirge  fand,  dass  die  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  viel 
weniger  zugenommen  hatte  als  der  Haemoglobingehalt.  Wohl  eine 
Warnung,  nicht  aus  wenigen  Beobachtungen  einen  Schluss  zu  ziehen! 

Kohlbrugge  fand  für  Java  in  Uebereinstimmung  mit  seinen 
Bestimmungen  der  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  Resultate  betr. 
Haemoglobingehalt,  welche  wieder  ganz  denjenigen  der  Forscher 
in  Europa  und  Südamerika  entgegenstehen.  Für  den  Aufenthalt  in 
Tosari  (1777  m)  constatirte  Kohlbrugge  eine  Abnahme  des  Haemo- 
globingehaltes von  96,4  auf  92,4  ®/o  und  für  das  Janggebirge  (2200 
bis  3000  m)  ein  Heruntergehen  von  92  auf  85°  o. 
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Wir  stehen  hier  vor  demselben  Bäthsel  wie  bei  den  rothen  Blut- 
körperchen. 

Wolff  und  Koeppe  haben  nur  während  der  ersten  Tage  des 
Aufenthaltes  im  Gebirge  eine  Abnahme  des  Haemoglobingehaltes  be- 
obachtet, sonst  stimmen  alle  mir  bekannten  diesbezüglichen  Publi- 
cationen  darin  überein,  dass  alle  Forscher  in  Europa  und  Südamerika 
in  hochgelegenen  Gegenden  eine  Vermehrung  des  Haemoglobingehaltes 
des  Blutes  constatirten,  und  es  besteht  nur  ein  Unterschied  in  dem 
Maasse  dieser  Zunahme. 

Von  noch  mehr  Bedeutung  als  die  oben  erwähnten  Ziffern, 
welche  sich  doch  alle  auf  relative  Werthe  beziehen,  sind  wohl  die 
exacten  Versuche  von  Suter  und  Jaquet,  wodurch  festgestellt 
wurde,  dass  es  sich  im  Hochgebirge  nicht  nur  um  eine  relative  Zu- 
nahme des  Haemoglobingehaltes,  sondern  auch  um  eine  absolute 
und  sogar  um  eine  Vermehrung  des  gesammten  Blutquantums  handelt. 

Eine  Serie  Kaninchen  wurde  in  Daves  (1560  m)  unter  den  gleichen 
Bedingungen  verpflegt  wie  eine  Serie  in  Basel  (266  m).  Nach 
Tödtung  der  Thiere  zeigten  die  Davoser  Kaninchen  eine  absolute 
Vermehrung  des  Blutquantums  von  14,8  ®/o  und  eine  absolute  Haemo- 
globinzunahme  von  23  ^/o.  Die  Baseler  Kaninchen  hatten  5,39  g 
Haemoglobin  pro  Kilo  Thier,  die  Davoser  6,59  g. 

Hiermit  in  üebereinstimmung  waren  die  späteren  Untersuchungen 
von  Jaquet.  Eine  Serie  Kaninchen  in  Basel  hatte  damals  durch- 
schnittlich 5,5  g  Haemoglobin  pro  Kilo;  eine  andere  Serie  Thiere 
wurde  auch  in  Basel  unter  völlig  gleichen  Lebensbedingungen  ver- 
pflegt, nur  dass  sie  während  vier  Wochen  einer  Luftdruckverminde- 
rung von  100  mm  (d.  i.  ungefähr  der  Barometerunterschied  zwischen 
Basel  und  Daves)  ausgesetzt  wurden.  Nach  diesem  Aufenthalt  in 
verdünnter  Luft  hatten  die  Thiere  durchschnittlich  6,73  g  Haemoglobin 
pro  Kilo,  also  1,2  g  pro  Kilo  mehr  als  die  Gontrolthiere.  Es  sei 
noch  ausdrücklich  erwähnt,  dass  bei  diesen  Versuchen  die  Unter- 
schiede in  der  Feuchtigkeit  der  Luft  nicht  in  Betracht  kommen,  denn 
die  Luft  in  den  Ställen  mit  verdünnter  Luft  war  immer  so  feucht,  dass 
die  Gläser  fortwährend  beschlagen  waren!  Die  Versuche  von  Suter 
und  Jaquet  sind  als  eine  wirkliche  Ergänzung  und  Bestätigung 
der  Beobachtungen  der  verschiedensten  Forscher  im  Hochgebirge  und 
in  dem  Luftballon  zu  betrachten. 

Abderhalden  bat  das  Haemoglobinquantum  per  1000  Gramm 
Körpergewicht  des  Versuchsthieres  berechnet  für  St.  Moritz  (1856  m) 
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und  Basel  (266  m) ,  indem  er  Thiere  des  gleichen  Wurfes  mit  ein- 
ander vergleicht    Diese  Tabellen  ergeben: 

In  St  Moritz  bei  48  Kaninchen  durchschn.   10,18  g  Haemoglobingehalt  pro 

1000  g  Körpergewicht, 
In  St.  Moritz  bei  45  Ratten  durchschn.  10,7  g  Haemoglobingehalt  pro  1000  g 

Körpergewicht, 
In  Basel  bei  58  Kaninchen  durchschn.  8,53  g  Haemoglobingehalt  pro  1000  g 

Körpergewicht, 
In  Basel  bei   64  Ratten  durchschn.   9,38  g  Haemoglobingehalt  pro   1000  g 

Körpergewicht, 

d.  h.  also,  dass  in  St.  Moritz  die  Kaninchen  pro  1000  g  Körper- 
gewicht durchschnittlich  1,65  g  Haemoglobin  mehr  hatten  als  in  Basel 
(i.  e.  19,3  ^/o  Zunahme),  und  die  Ratten  dort  1,32  g  mehr  (i.  e.  14®/o 
Zunahme),  als  in  der  Ebene. 

Schroeder  theilt  kürzlich  mit,  dass  auch  Loewy  und  seine 
Gefährten  in  2300  m  Höhe  eine  beträchtliche  Zunahme  an  Gesammt- 
haemoglobin  und  an  Gesammtblutmenge  nachweisen  konnten  bei 
Thieren,  die  durch  Verblutung  getödtet  waren,  verglichen  mit  Thieren 
des  gleichen  Wurfes,  welche  auf  diese  Weise  in  der  Ebene  unter- 
sucht waren. 

Dass  bei  Rückkehr  aus  dem  Hochgebirge  nach  dem  Tiefland 
der  Haemoglobingehalt  allmählich  wieder  heruntergeht,  wird  uns  im 
Zusammenhang  mit  dem  übereinstimmenden  Resultate  betr.  Eiythro- 
cytenzahlen  nicht  wundem :  diese  Abnahme  des  Farbstofifgehaltes  des 
Blutes  geschieht  aber  langsam  (Oliver,  Roemisch,  Abder- 
halden etc.). 

Es  scheint  also,  dass  der  Haemoglobingehalt  des  Blutes  durch 
Luftdruckänderungen  nicht  so  rasch  beeinflusst  wird  als  die  Zahl  der 
rothen  Blutkörperchen  (Egger,  Oliver,  Roemisch).  Kündig 
entwarf  eine  Tabelle,  anfangend  von  den  als  normale  Mittelwerthe 
angenommenen  Ziffern:    5000  000  Erythrocyten  und  100  ®/o  Haemo- 

2  fi 

globingehalt,  wo  dieses  Verhältniss  durchgeführt  wurde  {H=  itätttw)» 

-ff  =  Haemoglobingehalt  in  Procenten;  B=  Erythrocytenzahl).  So 
nimmt  Kündig  an,  dass 

4  Millionen  rothe  Blutkörperchen  übereinstimmen  mit  80  ^/o  Haemoglobin, 

4,2      „  „  „  „  „    840/0 

4,4      „  „  „  n  »    88^/0 

7         »  «  n  n  «  1400/0  „         etc. 
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Kündig  glaubt,  dass  dies  Yerhältniss  thatsächlich  gewöhnlich 
besteht.  Seine  Ziffern  (siehe  Seite  4)  sind  auch  wirklich  damit  in 
Uebereinstimmung.  Auch  Abderhalden  meint:  „Blutkörperchen- 
zahl und  Haemoglobinmenge  steigen  und  faUen  in  ganz  genau  den 
gleichen  Verhältnissen."  Ich  kann  dieser  Meinung  Kündig 's  und 
Abderhalden's  nicht  beistimmen  und  muss  erklären,  dass  ich  bei 
meinen  Untersuchungen  öfters  betroffen  wurde  über  die  Incongmenz 
zwischen  Erythrocytenzahl  und  Haemoglobingehalt. 

Leuch  theilt  mit,  dass  bei  Kindern,  welche  aus  Gebirgs- 
Feriencolonien  zurückgekehrt  waren,  der  Haemoglobingehalt  nach 
zwei  Monaten  zwar  etwas  heruntergegangen  war,  verglichen  mit  dem 
Gehalt  im  Gebirge,  dass  aber  nach  vier  Monaten  wiederum  eine 
Steigerung  des  Haemoglobingehaltes  bei  diesen  Kindern  constatirt  wurde. 
Es  scheint  mir  nicht  berechtigt,  diese  letzte  Steigerung  nur  als  einen 
Späterfolg  der  klimatologischen  Gebirgseinflüsse  zu  betrachten:  die 
verbesserte  Constitution  bei  diesen  Kindern  wird  wohl  die  Haupt- 
sache der  letzten  Vermehrung  des  Blutfarbstoffes  sein. 

ni.  Ueber  Aenderungen  im  specifischen  Gewichte  des 
Blutes  als  Folge  eines  Aufenthaltes  in  hochgelegenen  Gegenden 
sind  nur  wenige  Resultate  veröffentlicht. 

Als  Durchschnittsziffer  des  specifischen  Gewichts  des  Blutes  im 
Tieflande  beobachtet  Lenhartz  1055;  nach  Landois  schwankt  sie 
zwischen  1045  und  1075,  nach  LI  oyd- Jon  es  von  1035 — 1068,  nach 
Sahli  von  1045,5 — 1066,5.  Bei  Frauen  findet  man  gewöhnlich 
etwas  niedrigere  Werthe  als  bei  Männern,  durchschnittlich  nach 
Peiper  bei  Männern  1055,  bei  Frauen  1053,5,  bei  Kindern  1051,2. 
Bei  Anaemie  ist  sie  gewöhnlich  erniedrigt  (vonJaksch).  Lloyd- 
Jones  fand,  dass  das  specifische  Gewicht  des  Blutes  Morgens 
höher  ist  als  Abends,  und  dass  es  durch  Digestion  sinkt.  Weiter 
kann  es  uns  nicht  wundem,  zu  lesen,  dass  „when  Perspiration  be- 
comes  profuse,  there  is  a  rapid  rise  of  spec.  gravity*";  viel  scheint  diese 
„rapid  rise"  doch  nicht  zu  sein,  denn  LI  oyd- Jones  konnte  durch 
Schwitzen  nach  „running  4Va  miles"  das  spec.  Gewicht  von  1058,5 
doch  nicht  höher  bringen  als  1061.  „Das  wesentlichste  Resultat  der 
bisherigen  Bestimmungen  des  spec.  Gewichtes  des  Blutes  geht  dahin, 
dass  bei  allen  anaemischen  Zuständen  (Oligochromaemien),  ausserdem 
aber  auch  bei  manchen  anderen  kachektischen  Zuständen,  bei  welchen 
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der  Haemoglobingehalt  nicht  vermindert  zu  sein  braucht,  das  spec. 
Gewicht  des  Blutes  abnimmt/    (Sahli.) 

Eine  Erhöhung  des  spec.  Gewichts  des  Blutes  im  Gebirge  wurde 
meines  Wissens  zuerst  nachgewiesen  von  Müntz  auf  dem  Pic  du 
Midi  (2877  m). 

Roe misch  fand  für  Steigung  von  Dresden  (116  m)  nach  Arosa 
nach  14  Tagen  Aufenthalt  daselbst  eine  durchschnittliche  Erhöhung 
des  spec.  Gewichts  von  12®/oo.  Ein  weiteres  Steigen  des  spec.  Ge- 
wichts bei  längerem  Aufenthalte  im  Hochgebirge  wurde  von  dem- 
selben Forscher  nachgewiesen^  ebenso  wie  ein  Heruntergehen  des 
spec.  Gewichts  bei  Rückkehr  in's  Tiefland. 

Bensaude,  mit  einem  Hunde  in  einem  Luftballon  reisend,  con- 
statirte  bei  dem  Thiere  gleichfalls  eine  Erhöhung  des  spec.  Gewichts 
des  Blutes. 

Viele  nehmen  an,  dass  zwischen  Haemoglobingehalt  und  spec. 
Gewicht  des  Blutes  ein  mehr  oder  weniger  constantes  Verhältniss  be- 
steht. Im  Allgemeinen  wird  uns  das  nicht  wundern,  wenn  wir 
daran  denken,  dass  das  spec.  Gewicht  des  Blutes  für  einen  nicht 
geringen  Theil  direct  abhängig  ist  vom  Haemoglobingehalt  (100  g 
Blut  enthalten  etwa  14  g  Haemoglobin). 

van  Spanje  glaubt,  dass  das  spec.  Gewicht  des  Blutes  fast 
immer  ein  genügendes  Maass  für  den  Haemoglobingehalt  ist.  Sahli 
ist,  wie  oben  erwähnt,  nicht  dieser  Meinung.  Siegl  fand,  wie  auch 
Schmaltz  und  Menicanti,  dass  bei  Kranken  wie  bei  Gesunden 
das  spec.  Gewicht  des  Blutes  in  directem  Verhältniss  steht  zu  dem 
Haemoglobingehalt,  nicht  aber  zu  der  Erythrocytenzahl.  von  J  aksch 
meint,  dass  in  vielen  Fällen  (Kinder  ausgenommen)  die  Bestimmung 
des  spec.  Gewichts  des  Blutes  praktisch  besser  ist  als  die  wenig  ge- 
naue Bestimmung  des  Haemoglobingehaltes. 

Hammerschlag  gibt  eine  Tabelle  betreffs  der  Verhältnisse, 
welche  normaliter  zwischen  Haemoglobingehalt  und  spec.  Gewicht 
des  Blutes  bestehen.  Die  Ziffern,  soweit  sie  sich  auf  meine  nach- 
stehenden Uutersuchungsresultate  beziehen,  sind 


Spec.  Gew. 

Haemoglobingeh 
(v.  Fleischl) 

1045-1048 

correspondirt 

mit 

54-55 

1048-1050 

» 

n 

55—65 

1050-1053 

n 

J» 

65-70 

1053—1055 

n 

n 

70-75 

1055-1057 

n 

» 

75-80 

1057-1060 

» 

ff 

85-95 
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IV.  Nachdem  wir  kurz  erwähnt  haben,  dass  Bonnier  und 
Jolly  in  einem  Luftballon  reisend  keine  Veränderungen  der  Zahl  der 
Leukocyten  im  Blute  nachweisen  konnten,  müssen  wir  die  Frage 
besprechen,  welche  morphologischen  Veränderungen  die 
Erythrocyten  im  Blute  in  Folge  des  Aufenthaltes  im  Hoch- 
gebirge zeigen  können. 

Poikilocyten  und  Mikrocyten  sind  im  Hochgebirge  während  der 
Acclimatisation  im  Menschenblut  nachgewiesen  durch  Via ult,  Ehr- 
lich, Lazarus,  Koeppe,  Mercier,  Roemisch  und  Egger. 
Mercier  fand  im  Anfang  des  Aufenthaltes  im  Hochgebirge  eine 
gi'osse  Zahl  Mikrocyten  und  auch  später  noch  sehr  viel  kleine  Erythro- 
cyten; später  kommen  nach  diesem  Forscher  mehr  rothe  Blut- 
körperchen von  normalen  Dimensionen.  (Für  numerische  Verhält- 
nisse zwischen  den  Erythrocyten  verschiedener  Grösse  siehe  Mercier 
oder  Miescher.) 

Ueber  die  Bedeutung  der  Mikrocyten  und  Poikilocyten  wird  be- 
kanntlich noch  viel  gestritten. 

Der  Name  Mikrocyten  stammt  von  Vaulair  und  Masius, 
welche  darunter  kleine,  haemoglobinhaltige  Zellen  verstanden,  welche 
vermuthlich  als  Abkömmlinge  von  gewöhnlichen  Erythrocyten  zu  be- 
ti*achten  sind.  Ehrlich  betrachtet  die  Mikrocyten  als  Fragmente 
der  rothen  Blutkörperchen;  er  nennt  sie  „Schistocyten**  und  erklärt 
teleologisch  als  ihren  Zweck  die  Vergrösserung  der  Respirationsober- 
fläche des  Blutes  (Eich hörst).  Sie  kommen  vor  bei  Infections- 
krankheiten,  Vergiftungen,  schweren  Anaemien  u.  s.  w.  Litten 
glaubt,  dass  sie  im  Blute  schnell  und  zeitweise  vorkommen  könneq. 
Andere  (Gram  und  Graeber)  betrachten  sie  einfach  als  postmortale 
Producte.  Laache  fand  Mikrocyten  bei  traumatischer  Anaemie, 
Hayem  bei  Fe- Verabreichung. 

Poikilocyten  (Quincke)  wurden  zuerstund  am  meisten  gefunden 
bei  perniciöser  Anaemie ;  es  kommen  jedoch  Fälle  von  pern.  Anaemie 
ohne  Poikilocyten  vor,  ebenso  wie  Poikilocyten  ohne  pern.  Anaemie 
(z.  B.  bei  Chlorose,  Carcinom,  schwerer  Anaemie,  Leukaemie  etc.)  Man 
könnte  ganz  im  Allgemeinen  sagen:  Poikilocytose  kommt  überall  da 
vor  oder  kann  da  vorkommen,  wo  im  Blute  schwere  Aenderungen 
sich  abspielen,  v.  Jak  seh  meint,  dass  durch  abnorm  erhöhte 
Contractilität  der  rothen  Blutkörperchen  eine  Vermehrung  entsteht 
der  schon  bei  gewöhnlichen  Erythrocyten  (von  Pilz,  Eich  hörst, 
Friedrich,  Mosler)  beobachteten  amöboiden  Bewegungen,   wo- 

E.  Pflftger,  ArehiT  für  Phjwoloffie.    Bd.  92.  2 
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durch  das  Bild  der  Poikilocytose  auftritt.  Maragliano  sieht  in 
Poikilocytose  ein  Symptom  der  Nekrobiose  der  Erythrocyten  und  be- 
trachtet sie  als  Zeichen  eines  stets  infaust  verlaufenden  Processes. 
Y.  Jak  seh  ist  hiermit  einverstanden,  macht  aber  eine  Ausnahme 
für  Chlorose. 

Wohl  als  wichtiger,  speciell  für  die  Neubildung  der  Erythocyten, 
sind  zu  betrachten  die  kernhaltigen  rothen  Blutkörper  (Normoblasten 
und  Megaloblasten  von  Ehrlich),  welche  im  Menschenblut  im  Hoch- 
gebirge nachgewiesen  wurden  von  Schaumann  und  Rosenquist. 
Andere  Forscher  aber  (Bensaude,  Jolly,  Bonnier,  Koeppe, 
A.  und  J.  Loewy,  Abderhalden)  erwähnen  nachdrücklich,  dass 
sie  keine  kernhaltigen  rothen  Blutkörperchen  bei  Menschen  in  hohen 
Gegenden  finden  konnten. 

Gaule  hat  während  einer  Luftreise  „des  6I6ments  en  segmen- 
tation"  beobachtet.  Es  ist  mir  nicht  recht  deutlich,  was  darunter 
verstanden  wurde.  Abderhalden  sagt,  er  habe  keine  Form  Ver- 
änderungen der  rothen  Blutkörperchen  im  Gebirge  beobachtet. 

Kernhaltige  rothe  Blutkörper  sind  auch  bei  Menschen  mit  ein- 
facher Chlorose  nachgewiesen.  Im  Allgemeinen  werden  sie  da  be- 
obachtet, wo  absolute  oder  relative  Verminderung  des  Blutes  besteht, 
z.  B.  pern.  Anaeraie,  traumatischer  Anaemie  u.  s.  w.  (Ribbert,  Eich- 
horst, Leube,  Cohnheim,  Litten,  Hayem,  Ziegler,  Ascoli 
u.  s.  w.).  Megaloblasten  haben  nach  Sahli  mehr  die  Bedeutung  einer 
schweren  (toxischen)  Veränderung  des  Knochenmarks.  Später  hoffe 
ich  hierüber  mehr  zu  berichten;  vorläufig  nur  die  Mittheilung,  dass 
ich  bis  jetzt  bei  meinen  Patienten  und  bei  gesunden  Personen  in 
Daves  noch  keine  kernhaltigen  rothen  Blutkörperchen  iu  Menschen- 
blut nachgewiesen  habe,  wohl  aber  Poikilocyten  und  Mikrocyten. 

V.  Wenn  wir  hier  im  Anfang  sprachen  von  Zunahme  der  Erythro- 
cytenzahl,  des  Haemoglobingehaltes  und  des  spec.  Gewichtes  des 
Blutes,  so  dürfen  wir  nicht  vergessen,  dass  alle  Methoden  für  ex- 
perimentelle Physiologie  und  Pathologie  von  gewissen  Beobachtungs- 
fehlern abhängig  sind,  und  wir  sind  also  verpflichtet,  zu  unter- 
suchen, ob  die  erwähnten  Resultate  der  verschiedenen  Beobachter 
nicht  innerhalb  dieser  von  Beobachtungsfehlern  unsicher  gemachten 
Zone  fallen  können.  Unter  Beobachtungsfehlern  wird  aber  nicht 
immer  das  Gleiche  verstanden.  Die  Einen  arbeiten  mit  verschiedenen 
Instrumenten  und  lassen  sogar  mehrere  Personen  damit  untersuchen 
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und  betrachten  die  Differenzen  zwischen  Minimum  und  Maximum  als 
Beobachtungsfehler.  Die  Andern  gebrauchen  nur  ein  Instrument 
und  üben  sich  damit  lange  an  einer  Blutart.  Schliesslich  bekommen 
die  Letzteren  Resultate,  welche  nur  wenig  von  einander  abweichen, 
und  nennen  diese  Differenzen  Fehler.  Die  letzte  Benennungsart  gilt 
also  nur  für  diese  Person  mit  diesem  Instrumente.  Bei  Literatur- 
studien ist  dieser  Meiuungsunterschied  schwer  aus  einander  zu  halten. 

Die  Erythrocytenzahl  wird  gewöhnlich  bestimmt  nach  Thoma- 
Zeiss,  Meissen,  Miescher  oder  Malassez;  auch  wird  sie  ge- 
wissermaassen  ersetzt  durch  die  volumetrische  Bestimmung  mit  dem 
Haematokrit  nach  Hedin  u.  A. 

Die  Fehler  dieser  Instrumente  (z.  Th.  vereinigt  mit  denjenigen 
der  Forscher,  welche  sie  gebrauchen,  und  welche  oft  grösser  sind 
als  die  der  Instrumente  an  sich)  werden  von  verschiedenen  Autoren 
in  folgenden  Grössen  angegeben. 

Für  erythrocytometrische  Bestimmungen:  Ekker  10®/o,  Len- 
hartz  1— 2®/o,  Lyon  und  Thoma  1,82— 2,71  ^/o,  Sokolowski 
0,6  ^/o,  Meyer  durchschnittlicher  Fehler  von  ±  500  Beobachtungen 
0,27 **/o;  Reinert  schätzt  den  Fehler  des  M61angeurs  Thoma-Zeiss 
auf  ±  3®/o,  Kar  eher  für  diese  Instrumente  1,06%,  für  den 
M61angeur  von  Miescher  0,69 ^'o.  Der  durchschnittliche  Fehler  bei 
Kündig  ist  0,64%,  bei  Karcher  0,69%,  bei  Veillon  0,38%. 

Egger  fand,  dass  die  Abweichungen  von  zwei  Parallelzählungen 
selten  2%  überschreiten.  Prof.  Miescher  sagt,  dass  bei  correctem 
Voi^ehen  die  Fehler  einer  Blutzählung  3  ®/o  nicht  überschreiten  dürfen. 

Jedem,  der  sich  mit  quantitativen  Blutuntersuchungen  beschäftigt, 
möchte  ich  rathen,  von  den  Arbeiten  von  Miescher  und  seinen 
Schülern  Kenntniss  zu  nehmen.  Man  sieht  daraus  nicht,  wie  gross 
Untersuchungsfehler  sein  können,  aber  wie  klein  sie  zu  sein  brauchen. 

Was  die  Blutzählungen  im  Hochgebirge  betrifft,  so  kamen  Gott- 
stein, Meissen,  Schroeder  und  Starcke  mit  der  Behauptung, 
dass  die  Zählkammer  von  Thoma-Zeiss  dafür  nicht  brauchbar  ist, 
weH  ihr  Inhalt  von  äusseren  Luftdruck-Aenderungen  abhängig  wäre. 
Nach  diesen  Autoren  ist  die  Zunahme  der  Erythrocyten  im  Hoch- 
gebirge, wie  sie  von  fast  allen  Untersuchern  festgestellt  wurde,  nur 
eine  scheinbare,  und  im  Wesentlichen  würde  es  sich  nur  um  Ver- 
grösserung  der  Zählkammer  im  Hochgebirge  handeln.  A  priori  ist 
dieser  Meinung   wenig  Weith   beizumessen,   weil   die   im  Gebirge 

beobachtete  Erythrocytenvermehrung  dafür  wohl  zu  gross  ist,  aber 
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auch,  weil  viele  Franzosen  (die  ersten  Beobachtungen  verdanken  wir 
hauptsächlich  französischen  Forschern)  die  Polycythaemia  rubra 
im  Gebirge  constatirt  haben  —  und  in  Frankreich  werden  gewöhnlich 
nicht  die  Haemocytometer  nach  Thoma-Zeiss  gebraucht,  sondern  die 
nach  Malassez,  wo  das  Deckglas  mit  einer  Feder  angedrückt  wird 
und  also  der  Factor  Luftdruckunterschied  fortfällt.  Meissen  con- 
struirte  seine  „Schlitzkammer",  welcher  die  Thoma' sehen  Fehler 
nicht  anhaften  würden. 

Schon  aus  theoretischen  Gründen  muss  ich  die  Meinung  Gott- 
stein's,  dass  die  Thoma' sehe  Zählkammer  im  Hochgebirge  andere 
Werthe  ergibt  als  in  der  Ebene,  absolut  verwerfen. 

Eine  Pipette  von  5  ccm  hat  gerade  so  wie  die  Thoma 'sehe  Kammer 
im  Hochgebirge  ganz  den  gleichen  Inhalt  wie  im  Tief  lande.  Ein  abge- 
schlossener Raum  mit  wenigstens  einer  nachgiebigen  Wand  ist  nur 
abhängig  von  Luftdruckänderungen,  welche  während  des  geschlossenen 
Zustandes  auftreten.  Und  wenn  man  auch  annimmt,  dass  Druck- 
änderungen  bei  der  Thoma 'sehen  Kammer  durch  Ausweichen  oder 
Eindringen  von  Luftbläschen  nicht  ausgeglichen  würden,  so  ist  prak- 
tisch doch  wohl  ausgeschlossen,  dass  während  der  Untersuchung  mit 
der  Tho manschen  Kammer  derartige  Schwankungen  im  Luftdruck 
vorkommen,  welche  für  Raumänderungen  der  Zählkammer  Bedeutung 
haben  könnten. 

Wäre  die  Meinung  Gottstein's  richtig,  so  wäre  auch  die 
Deckglasdicke  als  Maass  der  Beugsamkeit  bei  Blutzählungen  ein 
wichtiger  Factor  und  es  müsste  ein  Deckglas  von  0,14  mm  im  Ge- 
birge grösseren  Werth  für  Erythrocytenzahl  geben  als  ein  Deckglas 
von  0,4  oder  0,6  mm.  Sokolowski  hat  diese  Frage  eingehend 
geprüft  und  absolut  unrichtig  befunden,  wie  überhaupt  die  Meinungen 
von  Gottstein  und  Meissen,  betr.  Abhängigkeit  der  Thoma'schen 
Kammer  von  Luftdruckänderungen. 

Auf  Verlangen  von  Turban  haben  Kündig  in  Davos-Dorf  und 
Karcher  in  Basel,  welche  beide  schon  viele  Zählungen  ausgeführt 
hatten,  die  Versuche  von  Sokolowski  nachgeprüft;  beide  haben 
dieselbe  völlig  bestätigt.  M e y  e r  hat  die  Versuche  Gottstein's  (mit 
Hefezelleaufischwemmungen  in  5^/o  Formalin)  wiederholt  und  kam 
gleichfalls  zu  dem  Schlüsse,  dass  die  T  h  o  m  a '  sehe  Kammer  für  das 
Hochgebirge  und  das  Tiefland  gleich  gut  ist.  Turban  weist  die 
Meinung  von  Gottstein,  Meissen  und  Schroeder  einfach 
„als  einen  nur  durch  unvollkommene  Beherrschung  der  schwierigen 
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Untersuchungstechnik  erklärbareo  Irrthum"  zurück.  Sahli  sagt: 
„Die  durch  Gottstein  aufgestellte  Behauptung  ....  ist  physikalisch 
unhaltbar.'' 

Schliesslich  können  wir  noch  darauf  hinweisen,  dass  verschiedene 
Untersucher  abwechselnd  mit  der  M  e  i  s  s  e  n '  sehen  und  der 
Thoma' sehen  Zählkammer  gearbeitet  haben  und  mit  beiden  In- 
strumenten gleiche  Resultate  bekamen.  Bei  meinen  Untersuchungen 
habe  ich  nur  die  Schlitzkammer  Meissen's  benutzt:  die  Resultate 
waren  dieselben  wie  von  Viault,  Egger  u.  s.  w.  Vor  Kurzem 
hat  wiederum  Abderhalden  Untersuchungen  veröffentlicht,  welche 
ergeben  (1.  c.  S.  131 — 132),  dass  die  Thoma-Zeiss'sche  Zähl- 
kammer vom  äusseren  Luftdrucke  absolut  unabhängig  ist. 

So  müssen  wir  wohl  annehmen,  dass  die  Einwände  gegen  die 
Zählkammer  nach  Thoma  nicht  richtig  sind  und  mehr  als  Folge 
von  persönlichen  als  von  instrumentellen  Beobachtungsfehlern  be- 
trachtet werden  müssen.  . 

Wie  gesagt,  sind  einige  Beobachter  (Bensaude  u.  A.),  um  die 
Aenderungen  in  der  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  zu  bestimmen, 
der  volumetrischen  Methode  mit  dem  Haematokrit  gefolgt,  v.' Jak  seh 
und  Dal  an  finden  die  volumetrische  Bestimmung  sogar  in  vielen 
Fällen  besser  als  die  haematocytometrische  nach  Thoma-Zeiss. 

Zwischen  Volumen  und  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  besteht 
aber,  wie  wir  wissen,  kein  constantes  Verhältniss,  und  schon  unter  nor- 
malen Umständen  ist  das  Volumen  der  Erythrocyten  schwankend 
(Hamburger).  Bedenken  wir  ausserdem  noch,  dass  M  er  ei  er  in 
der  Acelimatisationszeit  im  Hochgebirge  eine  grosse  Zahl  Mikrocyten 
beobachtet  hat,  so  müssen  wir,  besonders  für  Untersuchungen  in 
hochgelegenen  Gegenden,  die  Bestimmung  nach  Thoma-Zeiss 
derjenigen  mit  dem  Haematokrit  vorziehen.  Die  Zählmethode  hat 
zweifellos  ihre  Fehler,  aber  der  Haematokrit  nicht  weniger  (Gryns, 
Eykman,  Sahli  u.  s.  w.). 

Vergleichen  wir  also  die  erwähnten  Untersuehungsresultate, 
betr.  die  Zunahme  der  Erythrocyten  im  Gebirge,  mit  den  möglichen 
oder  besser  den  durchschnittlichen  Beobaehtungsfehlem,  so  sehen  wir 
fast  ausnahmslos,  dass  die  durchschnittliehe  Erythrocytenvermehrung 
viel  grösser  ist  als  die  Schranke,  welche  wir  als  Beobachtungsfehler 
für  eompetente  Forseher  kennen  gelernt  haben. 

Betrachten  wir  jetzt  die  Fehler,  welche  mit  den  gebräuchlichen 
Bestimmungen   des  Haemoglobingehaltes  des  Blutes  verbunden  sind 


Digitized  by  VjOOQIC 


22  H.  J.  A.  van  Voornveld: 

(v.  Fleisch!,  Gowers-Sahli,  Miescher,  Spectrophoto- 
metrische  u.  s.  w.),  so  erwähnt  v.  Span  je,  dass  nach  Angaben  von 
K.  H.  Meyer,  v.  Fleisch!  se!ber  nicht  für  Fehler  bis  zu  10 ^/o 
verantwortlich  sein  will,  die  er  mit  seinem  Instrument  erhalten  hat. 
Die  Genauigkeit  des  Fleischl'schen  Haemometers  wird  von  Osler 
bis  2®/o,  von  Dehio  bis  5,5  ^/o  angegeben.  Viele  glauben,  dass  das 
Haemoraeter  nach  v.  Fl  ei  seh  1  in  den  höheren,  besonders  aber  auch 
in  den  niedrigeren  Werthen,  also  bei  Anaemie,  wenig  zuverlässig  ist 
(Neubert,  Leepin,  Letzius,  Dehio,  Tornberg).  Neubert 
und  Letzius  meinen,  dass  bei  schweren  Anaemien  Fehler  bis  20  ^/o 
bei  der  Haemoglobinbestimmung  vorkommen  können.  Miescher  hat 
bekanntlich  am  Apparat  von  v.  Fleisch  1  einige  Aenderungen  an- 
gebracht; er  und  seine  Schüler  haben  auch  betreffs  der  Haemoglobin- 
bestimmungen  sehr  schöne  Untersuchungen  veröffentlicht.  Jaquet 
macht  die  Angabe,  dass  die  Fehlergrenzen  mit  diesem  Instrument 
0,15 — 0,22  ^/o  nicht  tiberschreiten.    Sahli  bestätigt  diese  Ansicht 

Veillon  brachte  es  schliesslich  zu  Resultaten  mit  v.  Fl  ei  seh  1- 
Miescher,  welchen  weniger  als  P/o  Fehler  anhafteten.  Mit  ver- 
schiedenen Instrumenten  war  der  Maximumfehler  3,7 ®/o.  Veillon 
und  Suter  erreichten  mit  der  spektrophotometrischen  Methode 
Resultate,  welche  nicht  mehr  als  2,77%  Fehler  hatten.  Abder- 
halden ist  mit  dem  Apparat  Miescher-Fleischl  nicht  sehr  zu- 
frieden und  vergleicht  mit  einer  Normallösung  von  Pferdeblut- 
Haemoglobinkrystallen. 

Der  Apparat  Gowers-Sahli  ist  nach  Landois  und  Len- 
hartz  genau  auf  5%;  Ktindig  erwähnt,  dass  seine  Fehler  damit 
1,6  ®/o  nicht  überschreiten. 

V.  J  a  k  s  c  h  und  v.  L  i  m  b  e  c  k  sind  nicht  sehr  enthusiasmirt  für  die 
Metboden  der  colorimetrischen  Haemoglobinbestimmung. 

V.  Span  je  findet  für  praktische  Zwecke  die  Bestimmung  des 
spec.  Gewichts  des  Blutes  einfacher  und  genauer  als  die  Haemoglobin- 
bestimmung. Dass  mit  relativ  einfachen  Mitteln  das  spec.  Gewicht 
des  Blutes  genauer  bestimmt  werden  kann  als  der  Haemoglobingehalt 
mit  auf  Colorimetrie  beruhender  Methode,  glaube  ich  auch.  Aber 
für  praktische  Zwecke  scheint  mir  die  Bestimmung  des  spec.  Ge- 
wichts immer  noch  nicht  so  einfach,  dass  sie  die  Bestimmung  des 
Haemoglobingehaltes  nach  Gowers-Sahli  ersetzen  kann.  Ein  In- 
strument Gowers-Sahli  gibt  in  den  Händen  von  einem  Unter- 
sucber  wirklich  sehr  hübsche  Resultate,  welchen  nicht  mehr  als  5  ^lo 
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Fehler  anzuhaften  brauchen.  Aber  die  Instrumente  sind  nicht  gleich 
und  haben  in  absolutem  Sinne  nicht  viel  Werth.  Ich  habe  z.  B. 
mit  Kündig  das  Blut  aus  demselben  Bluttropfen  eines  Patienten 
untersucht.   Unsere  Instrumente  zeigten  aber  fast  15  ^/o  Unterschied  ^). 

Vergleichen  wir  jetzt  die  Ziffern,  welche  bei  den  verschiedenen 
Beobachtern  die  Zunahme  des  Haemoglobingehaltes  im  Hochgebirge 
oder  bei  Luftreisen  angeben  (also  mit  einem  Haemoglobino- 
meter  erhaltene  Resultate),  mit  den  wahrscheinlichen  Beobachtungs- 
fehlern, so  sehen  wir,  dass  die  Vermehrung  des  Haemoglobingehaltes 
(durchschnittlich  5 — 25  ^/o)  die  Beobachtungsfehler  erheblich  übertrifft, 
welche  wir  (schwere  Anaemie  vielleicht  ausgenommen,  die  aber 
auch  wohl  kaum  hier  in  Betracht  kommt)  in  relativem  Sinne  und 
für  ein  Instrument  und  einen  Untersucher  nicht  höher  als  5**/o 
anschlagen  müssen.  Spielten  die  Beobachtungsfehler  wirklich  eine 
grosse  Rolle,  hier  oder  bei  der  Zahlbestimmung  der  rothen  Blut- 
körperchen, so  wäre  doch  nicht  immer  von  so  vielen  Untersuchern 
eine  Vermehrung  von  beiden  im  Hochgebirge  constatirt,  sondern 
auch  wohl  eine  Abnahme,  was  nicht  der  Fall  ist. 

Die  Versuche  von  Suter  und  Jaquet,  welche  bei  Davoser 
Kaninchen  eine  absolute  Zunahme  von  23  ^/o  des  Gesammt-Haemo- 
globingehaltes  ergaben,  beweisen,  gerade  so  wie  die  oben  (Seite  14) 
erwähnten  Resultate  von  Abderhalden  und  Loewy,  dass  es 
sich  im  Gebirge  nicht  um  eine  scheinbare,  sondern  um  eine  absolute 
Zunahme  des  Blutfarbstoffes  handelt. 

Die  Bestimmung  des  spec.  Gewichts  des  Blutes  wird,  bei  cor- 
rectem  Vorgehen,  ziemlich  einstimmig  als  sehr  genau  betrachtet,  so- 
wohl nach  der  Methode  Schmaltz,  als  nach  der  von  Ha  mm  er- 
schlag. Die  Resultate  sind  bis  etwa  l^/oo  genau.  Eykman  be- 
kam mit  Salzlösungen  arbeitend,  noch  grössere  Genauigkeit. 

VI.  Gegen  die  bis  jetzt  erwähnten  Betrachtungen,  besonders  gegen 
die,  welche  zeigen,  dass  im  Gebirge  eine  wesentliche  Vermehrung 
der  Zahl  der  Blutkörperchen  und  des  Haemoglobingehaltes  stattfindet, 
sind  die  folgenden  Einwände  gemacht : 

1.  Die  beobachtete  Zunahme  der  Zahl  der  Erythrocyten  im 
Gebirge  ist  nur  scheinbar  und  factisch  die  Folge  von  Volumen- 
vergrösserung  der  Zählkammern  (Thoma-Zeiss).  Dieser  Ein- 
wand ist  oben  (Seite  19,  20)  schon  erledigt. 

1)  Siehe  Fussnote  S.  55. 
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2.  Es  handelt  sich  im  Gebirge  nicht  um  wirkliche  Poly- 
erythrocythaemie ,  sondern  um  eine  Contraction  der  Blutgefilsse, 
wodurch  Plasma  ausgepresst  und  so  eine  relative  Blutkörperchen- 
vermehrung vermittelt  wird  (v.  Bunge).  Diese  Theorie  wird  neuer- 
dings wieder  von  Abderhalden  vertheidigt,  der  aber  nicht  einen 
einzigen  Factor  als  genügend  für  die  Erklärung  ansehen  will.  Er 
constatirt  zwar  auch  eine  Vermehrung  des  Gesammthaemoglobins  im 
Höhenklima,  glaubt  aber,  dass  diese  Vermehrung  nicht  ausreicht, 
um  die  Zunahme  des  relativen  Haemoglobingehalts  und  der  Blut- 
körperchenzahl zu  erklären.  Das  „Wesentliche"  sieht  er  in  der 
VerkleineruDg  des  Blutvolumens. 

Meines  Erachtens  ist  diese  Erklärung  nach  v.  Bunge-Abder- 
halden  nicht  annehmbar,  denn: 

a)  Wenn  solche  beträchtlichen  Blutveränderungen  durch  eine 
Verengerung  des  Gefässsystems  hervorgerufen  werden  sollten,  so 
würde  man  eine  erhebliche  Erhöhung  des  Blutdrucks  im  Gebirge 
gerade  so  constant  finden,  wie  die  zweifellose  Polyerythrocythaemie. 
Nun  wissen  wir  aber,  dass  eine  Erhöhung  des  Blutdrucks  im  Ge- 
birge überhaupt  noch  nicht  fesssteht  Veraguth,  Mosso, 
Lortet,  A.  Loewy,  Lazarus  und  Schirmunski,  Regnard 
—  alle  haben,  entweder  gar  keinen  Einfluss,  oder,  sogar  Erniedrigung 
des  Blutdrucks  im  Gebirge  sowohl  wie  bei  künstlicher  Herabsetzung 
des  Luftdrucks  gefunden. 

b)  Wäre  die  Blutkörperchenvermehrung  einfach  durch  Geföss- 
contraction,  also  durch  eine  Art  Filtration  entstanden,  dann  müsste 
man  auch  immer  eine  der  Zunahme  der  Erythrocyten  genau  pro- 
portionale Vermehrung  der  Leukocyten  im  Gebirge  nachweisen 
können.  Zwar  ist  es  nicht  so  leicht,  einwandfrei  Durchschnitts- 
ziffern fQr  die  Leukocytenzahl  zu  bestimmen,  und  es  sind  hierüber 
auch  wenig  Untersuchungen  veröffentlicht,  aber  die  bezüglichen 
Aeusserungen  der  Autoren  (Bonni er,  Jolly,  Roemisch)  machen 
eine  deutliche  Vermehrung  der  Leukocyten  im  Gebirge  nicht  wahr- 
scheinlich. 

c)  Die  Versuche  Suter's  und  Jaquet's  ergeben  eine  abso- 
lute Vermehrung  des  Blutes  (14,9  ^/o)  und  des  Haemoglobins  (23  ^lo) 
im  Hochgebirge  (cf.  Seite  13).  Auch  Loewy  hat  (cf.  Seite  14) 
auf  2300  m  Höhe  eine  beträchtliche  Zunahme  des  Gesammthaemo- 
globins und  der  Gesammtblutmenge  konstatirt.  Und  sogar  aus  den 
ausführlichen  und  zahlreichen  Versuchen  Abderhalden's  selber 
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geht  hervor,  dass  die  Gebirgsthiere  14— 19,3<*/o  Haemoglobin  pro 
1000  Gramm  Körpergewicht  mehr  aufweisen  als  die  Baseler  Thiere. 
Diese  Zunahmen  an  absoluten  Haemoglobinmengen  bei  Abder- 
halden sind  in  Uebereinstimmung  mit  den  erwähnten  Resultaten 
Suter'S;  Jaquet's  und  Loewy's  und  entsprechen  ziemlich  gut 
den  Zunahmen  an  rothen  Blutkörperchen,  welche  Abderhalden 
bei  seinen  Versuchsthieren  gefunden  hat.  Abderhalden  schreibt 
0-  c.  S.  171),  dass  die  St  Moritzer  Thiere  im  Allgemeinen  höhere 
Werthe  für  absoluten  Haemoglobingehalt  aufweisen  als  die  Baseler. 
Er  fügt  dann  hinzu:  „Dieses  Resultat  tritt  im  allgemeinen  um  so 
prägnanter  hervor,  je  länger  der  Aufenthalt  in  St.  Moritz  dauerte. ** 
Das  spricht  doch  mehr  für  Neubildung  als  für  Gefässverengerung! 

Wenn  Abderhalden  (1,  c.  S.  177)  die  absolute  Blutmenge 
bei  Thieren  aus  Haemoglobingehalt  in  Procenten  und  aus  Gesammt- 
haemoglobin  pro  Kilo  Thier,  also  aus  zwei  natürlich  nur  relativ  ge- 
nauen Werthen,  berechnet,  so  kann  man  den  auf  diese  Weise  er- 
haltenen Ziffern  nicht  sehr  viel  Beweiskraft  ertheilen.  Der  Wider- 
spruch bei  Abderhalden  zwischen  Zunahme  der  Gesammt- 
haemoglobinmenge  und  der  Abnahme  der  Gesammtblutmenge  ist 
augenfällig  und  macht  es  an  sich  schon  wahrscheinlich ,  dass  dieser 
berechnete  Werth  der  Gesammtblutmenge  nicht  den  Thatsachen 
entspricht.  Die  Messung  der  Blutmenge  durch  Verblutung  ist  wohl 
als  genauer  anzusehen  und  die  auf  diese  Weise  erhaltenen  Ziffern 
(Suter,  Jaquet,  Loewy)  ergeben  eine  deutliche  Vermehrung 
der  Gesammtblutmenge  im  Gebirge. 

Und  wenn  Abderhalden  aus  seinen  Untersuchungen  schliesst: 
„Das  Serum  der  St.  Moritzer  Thiere  weist  einen  höheren  Gehalt  an 
festen  Stoffen  auf  als  dasjenige  der  Baseler  Thiere.  Dieses  Plus  an 
festen  Stoffen  ist  hauptsächlich  durch  einen  höheren  Eiweissgehalt 
bedingt,^  so  muss  man  doch  daran  denken,  dass  er  selbst  in  seiner 
Tabelle,  Seite  460,  keine  Vermehrung  des  Serumeiweisses  fand  und 
dass  auch  Mi  es  eher.  Egg  er  und  Kar  eher  keine  bedeutende 
Zunahme  der  festen  Bestandtbeile  des  Blutserums  bei  Gebirgsthieren 
nachweisen  konnten.  Diese  Frage  kann  man  also  noch  nicht  als 
absolut  gelöst  betrachten,  aber  auch  wenn  man  mit  Abderhalden 
eine  Vermehrung  der  festen  Bestandtbeile  im  Serum  bei  den 
Gebirgsthieren  annimmt,  so  beweist  das  noch  nicht  eine  „Gefäss- 
verengerung  mit  Auspressung  eines  an  festen  Bestandtheilen  ärmeren 
Plasma";  denn  diese  gerioge  Vermehrung  im  Gebirge  wäre  ja  auch 
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ganz  gut  durch  die  Modificirung  und  Steigerung  des  Stoffwechsels 
im  Hochgebirge  zu  erklären. 

Es  wäre  möglich,  dass  bei  den  ausserordentlich  vielen,  wich- 
tigen und  complicirten  Processen,  welche  sich  in  einem  Organismus 
abspielen,  der  ins  Hochgebirge  versetzt  wird,  auch  die  Transsudations- 
processe  aus  den  Gefässen  modificirt  würden,  aber  das  kann  im 
Wesentlichen  die  so  bedeutenden  Blutveränderungen  im  Gebirge 
nicht  erklären  und  muss  meines  Erachtens  nur  als  eine  sehr  frag- 
liche Nebensache  betrachtet  werden.  Einen  Beweis  gegen  eine  wirk- 
liche Vermehrung  der  rothen  Blutkörperchen  sieht  Abderhalden 
(1.  c.  S.  175)  auch  in  dem  Fehlen  jeglicher  auf  vermehrte  Neu- 
biedung  hindeutender  Formelemente  (kernhaltige  rothe  Blutkörperchen 
u.  s.  w.).  Aber  was  wir  überhaupt  sicher  von  Neubildung  der 
Erythrocyten  wissen,  ist  nicht  viel,  und  selbst  Bizzozero  erwähnt 
ausdrücklich,  dass  man  nicht  bei  allen,  sondern  nur  bei  sehr 
gesunden  und  kräftigen  Thieren  die  verschiedenen  Stadien  der  Blut- 
bildung im  Knochenmarke  findet.  Und  wie  sollte  man  den  von 
Loewy  bei  Gebirgsthieren  festgestellten  erhöhten  Blutreichthum 
des  Knochenmarkes  anders  betrachten,  wenn  nicht  als  den  Aus- 
druck der  Blutneubildung? 

d)  Verschiedene  Autoren  (Egger,  Roemisch,  Oliver  u.  s.  w.) 
finden  y  dass  besonders  im  Anfange  des  Gebirgsaufenthaltes  kein 
Parallelismus  besteht  zwischen  Vermehrung  der  Erythrocytenzahl 
und  des  Haemoglobingehalts  des  Blutes. 

e)  Die  erwähnten  Blutveränderungen  kommen  auch  bei  Personen 
vor,  welche  dauernd  im  Hochgebirge  leben  oder  da  geboren  sind 
(Viault,  Egg  er  u.  s.  w.).  Es  ist  nicht  wahrscheinlich,  dass  bei 
diesen  Personen  eine  dauernd  erhöhte  Contraction  der  Gefässe  sich 
findet. 

f)  Eine  so  stürmisch  auftretende  allgemeine  Gefässcontraction 
mit  Auspressung  von  Serum,  wie  Abderhalden  annimmt,  sollte 
doch  wohl  mehr  Störungen  und  speciell  Oedemen  oder  Transsudate 
verursachen.  Es  ist  mir  nicht  bekannt,  dass  Oedemen  im  Anfang 
des  Aufenthalts  im  Gebirge  oder  gar  bei  Luftschiiffahrten  auftreten. 
Ausserdem  wäre  eine  gesteigerte  Diurese  wahrscheinlich;  dieselbe 
ist  aber  nach  Landois  (1.  c.  S.  272)  in  hohen  Bergregionen  ver- 
mindert. 

3.  Die  gefundene  Vermehrung  der  Erythrocytenzahl  ist  nur 
scheinbar  und  eigentlich  die  Folge  einer  abnormen  Blutvertheilung 
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in    den    Gapillargefässen    (Gohnheim,    Zuntz,    Schumberg, 
A.  Loewy).   Diese  Hypothese  ist  nicht  wahrscheinlich,  denn: 

a)  Egger,  Karcher  und  auch  Abderhalten  fanden  die 
Polyerythrocythaemie  gerade  so  gut  im  Blut  der  grossen  Arterien 
wie  in  dem  der  Peripherie. 

b)  Die  erwähnten  Versuche  von  Sute  rund  Jaquet(cf.  Seite  13), 
Loewy  und  Abderhalden  (Seite  14)  ergeben  eine  absolute  Zu- 
nahme des  Haemoglobins. 

c)  im  Hochgebirge  darf  eine  Vermehrung  der  Leukocytenzahl 
bis  jetzt  nicht  angenommen  werden, 

4.  Die  Blutveränderungen  sind  nicht  die  Folge  des  Hochgebirgs- 
klimas, sondern  der  Verbesserung  des  Allgemeinzustandes  (Meissen, 
Schroeder,  v.  Ziemssen).  Man  kann  nicht  verneinen,  dass 
nach  längerem  Aufenthalt  im  Hochgebirge  in  vielen  Fällen  durch  die 
verbesserte  Constitution  an  sich  schon  Verbesserung  in  der  Zusammen- 
setzung des  Blutes  hervorgerufen  wird.  Aber  das  ist  nicht  für  die 
uns  hier  interessirende  Frage  entscheidend  und  nur  Nebensache,  denn : 

a)  Die  Blutveränderungen  treten  im  Hochgebirge  oder  in  dem 
Luftballon  sehr  rasch  auf  (bisweilen  schon  nach  wenigen  Stunden), 
bevor  also  von  einer  constitutionellen  Verbesserung  die  Rede  sein 
kann,  und  die  Vermehrung  der  Erythrocyten  geht  bei  absolut  gutem 
Wohlbefinden  in  der  Ebene  wieder  zurück  (Egger,  Abder- 
halden). 

b)  Zunahme  der  rothen  Blutkörperchen  und  des  Haemoglobin- 
gehalts  entsteht  auch  bei  Versuchsthieren,  welche  in  der  Ebene  bei 
künstlich  erniedrigtem  Luftdrucke  leben  (Jaquet,  cf.  Seite  13). 

c)  Die  Blutveränderungen  treten  im  Hochgebirge  auch  bei 
Personen  auf,  welche  da  (was  Nahrung  u.  s.  w.  betrifft)  in  sehr  be- 
scheidenen Verhältnissen  leben  (Turban),  und  bei  vielen  Kranken, 
deren  Zustand  sich  verschlimmert. 

d)  Bei  constitutionellen  Verbesserungen  im  Tieflande  entsteht 
auch  eine  Veränderung  des  Blutes  in  dem  Sinne,  wie  wir  sie  im 
Hochgebirge  auftreten  sehen,  aber  da  handelt  es  sich  mehr  um  die 
Rückkehr  zu  der  für  das  Tiefland  geltenden  Norm;  da  sind  nicht 
regelmässig  die  ausserordentlich  hohen  Ziffern  gefunden  worden,  welche 
man  durchschnittlich  im  Hochgebirge  findet. 

5.  Die  Blutveränderungen  beruhen  eigentlich  auf  einer  Ein- 
dickung  des  Blutes  im  Hochgebirge  (Grawitz,  Weiss,  Oliver), 
eine    Hypothese,    welche   auch    von    Sahli    im    Jahre  1892   aus- 
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gesprochen,  in  seinem  Lehrbuch  der  klin.  Untersuchungsmethoden 
(1902)  aber  nicht  mehr  erwähnt  worden  ist 

Oliver  führte  Blutuntersuchungen  in  London,  Davos,  Arosa, 
Florenz  und  Helouan  (Aegypten)  aus  und  kommt  zu  dem  Schlüsse, 
dass  die  Trockenheit  im  Hochgebirge  die  Ursache  der  Blutverände- 
rungen sei.  Einen  Beweis  dafür  sieht  er  auch  in  der  Beobachtung, 
dass  in  Daves  durch  viel  Trinken  die  Erythrocytenzahl  3,5  ®/o 
herunterging.  Wir  müssen  aber  bemerken,  dass  dergleiche  geringe 
Unterschiede  ganz  im  Gebiete  der  Beobachtungsfehler  liegen  und 
also  keine  Beweiskraft  haben,  um  so  mehr,  als  Oliver  seine  Ver- 
suche nur  an  zwei  Personen  vornahm  —  eine  Zahl,  welche  viel  zu 
klein  ist,  um  daraus  einen  Schluss  ziehen  zu  dürfen. 

Gegen  die  Eiudickungstheorie  von  Grawitz  ist  jedoch  einzu- 
wenden: 

a)  Es  ist  durchschnittlich  bei  den  Personen,  welche  in's  Hoch- 
gebirge kommen,  keine  Gewichtsabnahme  zu  constatiren,  was 
doch  der  Fall  sein  sollte  (Gzerny),  wenn  durch  Flüssigkeits- 
verlust eine  derartige  Bluteindickung  stattfinden  sollte. 

Zuntz  berechnet,  dass,  um  20^/e  Erythrocytenvermehrung 
durch  Flüssigkeitsverlust  zu  erklären,  dem  Körper  7,8  kg 
Flüssigkeit  entnommen  werden  müsste.  Diese  Ziffern  mögen 
vielleicht  zu  hoch  sein,  sicher  aber  ist,  dass  die  klinische  Er- 
fahrung während  der  Acclimatisation  im  Hochgebirge  nicht  eine 
Gewichtsabnahme,  ganz  entschieden  aber  eine  Gewichtszunahme 
kennt    (Veraguth.) 

b)  Es  besteht  nicht  immer  Parallelismus  zwischen  Zunahme  der 
Erythrocytenzahl  und  des  Haemoglobingehalts  des  Blutes 
(Egger,  Oliver,  Roemisch  u.  s.  w.). 

c)  Es  besteht  keine  proportionelle  Vermehrung  der  Erythrocyten 
und  der  Leukocyten  im  Blute  im  Hochgebirge  (Jelly, 
Bonnier,  Roemisch). 

d)  Die  Versuche  von  Suter  und  Jaquet  (cf.  Seite  13)  ergeben 
eine  absolute  Zunahme  des  Blut-  und  des  Haemoglobinquantums, 
die  sowohl  bei  Thieren  in  Daves  als  bei  Thieren  in  künstlich 
verdünnter  Luft  in  Basel  eintrat,  indem  da  die  Luft  in  den 
Kaninchenställen  sehr  feucht  blieb. 

e)  Die  Beobachtungen  Henry 's  in  einem  Luftballon  ergaben,  dass 
bei  einem  Hunde  ohne  Milz  die  Polycythaemie  geringer  war  als 
bei  zwei  anderen  Hunden  in  dem  gleichem  Verhältniss  (cf.  Seite  7). 
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f)  Jaquet  fand  auf  dem  Chasseral  (1600  m)  den  Fltissigkeits- 
verlust  durch  die  Haut  und  die  Lungen  geringer  als  in  Basel 
(260  m). 

g)  Es  ist  kein  Zusammenhang  zwischen  Zunahme  der  Erythro- 
cytenzahl  und  den  täglichen  und  sonstigen  Schwankungen  im 
Feuchtigkeitsgrade  der  Luft  wahrnehmbar. 

h)  Es  ist  noch  nicht  absulut  sicher,  dass  die  Menge  der  festen 
Bestandtheile  des  Blutserums  im  Hochgebirge  steigt,  und  zwar 
in  solchem  Masse  steigt,  dass  dadurch  die  Erklärung  von 
Grawitz  möglich  wäre. 

Uebersehen  wir  jetzt  alles  Vorhergehende,  so  kommen  wir  zu 
dem  Schluss,  dass  —  ausgenommen  die  Resultate  von  Loewy  und 
die  betreflFs  Niederl.  Ost-Indien  —  die  vielen  üutersucher,  welche  die 
Zusammensetzung  des  Blutes  im  Hochgebirge  oder  während  der 
Luftreise  studirt  haben,  alle  in  der  Thatsache  übereinstimmen,  dass 
in  hohen  Luftgegenden  eine  Vermehrung  der  Zahl  der  rothen  Blut- 
körperchen, des  Haemoglobingehaltes  und  wahrscheinlich  auch  des 
spec.  Gewichts  des  Blutes  auftritt.  Diese  Vermehrung  müssen  wir 
entschieden  als  eine  absolute  und  nicht  als  eine  relative  be- 
trachten. 

VU.  Bevor  wir  die  Erklärungen  für  diese  interessante  Thatsache 
besprechen,  müssen  wir  ganz  kurz,  und  nur  insoweit  es  mit  unserem 
Thema  in  Verbindung  steht  und  für  das  Verständniss  nothwendig 
ist,  Einiges,  betreffe  Stoffwechsel  und  Athmung  im  Hoch- 
gebirge oder  bei  Luftverdünnung,  und  der  eigenthümlichen  Berg- 
krankheit, anführen^). 

Die  Frequenz  der  Athmung  hat  während  der  ersten  Tage 
im  Hochgebirge  zugenommen  (Veraguth,  A.  Mosso).  Bei  einigen 
Personen  fand  A.  Mosso  auf  dem  Monte  Rosa  eine  Abnahme  der 
Athmungsfrequenz.     Keine  Vermehnmg  oder  sogar  eine  Abnahme 


1)  FQr  ausfuhrlichere  Mittheilungen,  betreffs  Stoffwechsel  im  Hochgebirge, 
siehe  die  Publicationen  von  Jaquet,  Mermod,  Veraguth,  Schamberg  und 
H.  Zuntz,  A.  Loewy,  J.  Loewy,  L.  Zuntz,  A.  Mosso,  H.  Mosso,  Bürgi, 
Aron,  Vallot,  Egli-Sinclair,  Lortet,  Lupine,  Chauveau,  Heller, 
Meyer,  Kohlbrugge,  v.  Schroetter,  Lazarus,  Schirmunski,  G.  Liebig, 
Gavarret,  Kronecker,  Bert,  Jourdanet,  Ladendorf,  A.  Fraenkel 
und  Geppert,  Kempner,  Meyer-Ahrens,  Wolff,  de  la  Harpe,  Lud- 
wig, Speck,  Tissot. 
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der  Athmungsfrequenz  wurde  nachgewiesen  von  Mermod,  Jaquet, 
Egger.  Eine  erhöhte  Athmungsfrequenz  wird  angenommen  von 
Loewy  und  Zuntz.  Egli- Sinclair,  Vallot  und  Mosso 
haben  auf  grösseren  Höhen  bei  gesunden  Männern  eine  Art  Cheyne- 
Stokes'  Athmen  beobachtet,  die  sog.  „periodische  Athmung""  von 
Mosso. 

Das  Resultat  dieser  Beobachtungen  macht  es  wahrscheinlich, 
dass,  wenn  man  den  Factor  Ermüdung  ausschaltet  und  nicht  zu 
schnell  oder  zu  hoch  steigt,  eine  bedeutende  Aenderung  der 
Athmungsfrequenz  im  Hochgebirge  nicht  auftritt,  besonders  nicht 
nach  einigen  Tagen  Aufenthalt  daselbst. 

Pulraonäre  Ventilation  (Literzahl  der  in  fünf  Minuten  ein- 
geathmeten  Luft)  ist  wahrscheinlich  auch  im  Hochgebirge  nicht  regel- 
mässig verändert.  Veraguth  fand  die  pulmonäre  Ventilation  in 
St.  Moritz  die  erete  Woche  viel  grösser,  dann  nimmt  sie  ab,  und 
nach  ein  paar  Wochen  ist  sie  normal.  Lortet  constatirte,  dass  auf 
dem  Mont-Blanc  die  durchschnittliche  Inspirationsgrösse  kleiner  ist 
als  in  Lyon,  eine  Beobachtung,  welche  Prof.  Mosso  auf  dem  Col 
du  Th^odule  (3333  m)  bestätigt  hat.  Mosso  zählte  da  pro  Minute 
mehr  Athmuugen  als  in  Turin  und  fand  das  absolute  Quantum  ein- 
geathmeter  Luft  im  Gebirge  erhöht,  indessen  für  jeden  einzelnen 
Athemzug  vermindert.  Schumberg  und  Zuntz  meinten  für  Berlin, 
Zermatt  und  den  Monte  Rosa  eine  Vergrösserung  der  pulmonären 
Ventilation  im  Gebirge  annehmen  zu  müssen. 

Alle  diese  Untersuchungen  betreffs  pulmonärer  Ventilation 
scheinen  aber  mehr  zu  beweisen,  als  es  wirklich  der  Fall  ist,  denn 
reduciren  wir  die  Resultate  auf  Luftdruck  und  Temperatur  des  Tief- 
landes, so  ergeben  sie  gerade  das  Gegentheil,  nämlich  eine  Abnahme 
der  pulmonären  Ventilation  im  Gebirge  (Mosso,  Jaquet),  eine 
Thatsache,  welche  Prof.  Mosso  zu  der  Hypothese  führt,  dass  der 
Mensch  im  Tiefland  eigentlich  zu  viel,  ja  übermässig  athmet,  so 
dass  er  selbst  von  „Luxusathraung"  in  der  Ebene  spricht. 

Wir  dürfen  die  Frage  nicht  als  gelöst  betrachten,  auch  wenn 
wir  alle  Factoren  von  Luftdruck,  Temperatur,  Ernährung,  Be- 
wegung u.  s.  w.  in  Betracht  ziehen,  und  müssen  vorläufig  wenigstens 
daraus  schliessen,  dass  eine  bedeutende  Aenderung  der  pulmonären 
Ventilation  im  Gebirge  nicht  angenommen  werden  darf. 

Im  Anfange  des  Aufenthaltes  im  Gebirge  scheint  die  Puls- 
frequeuz  erhöht  zu  sein  (Veraguth,  Kronecker,  A.  Mosso). 
Nach    etwa    15   Tagen    soll   sie   nach  Veraguth    wieder   normal 
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sein.  Mo  SSO  tbeilt  aber  mit,  dass  die  erhöhte  Pulsfrequenz  bei 
den  Wächtern  auf  dem  Monte  Rosa  (4560  m)  erst  nach  Monaten 
wieder  normal  ist. 

Burckhardt  hat  bei  Lungenpatienten  im  Anfange  des  Aufent- 
haltes in  Davos  eine  bedeutende  Steigerung  der  Pulsfrequenz  nach- 
gewiesen. Die  psychischen  Momente  spielen  bei  solchen  Patienten 
jedenfalls  eine  grosse  Rolle.  Nach  einiger  Zeit  sinkt  die  Puls- 
frequenz wohl,  bleibt  aber  immerhin  noch  etwas  zu  hoch,  und  ge- 
wöhnlich erst  nach  monatelangem  Aufenthalt  in  Davos  war  nach 
Burckhardt  die  Frequenz  dieselbe  wie  in  Basel.  Inwieweit  hier 
von  physiologischer  oder  pathologischer  Steigerung  der  Pulsfrequenz 
die  Rede  sein  darf,  ist  wohl  schwer  zu  entscheiden. 

Chauveau  und  Lortet  machten  auf  dem  Mont-Blanc  Sphygmo- 
gramme,  welche  an  den  Puls  bei  Typhoid  erinnerten.  Auch  Heller, 
Mayer  und  v.  Schroetter  haben  sich  im  gleichen  Sinne  geäussert. 

Ueber  die  Pulsspannung  im  Hochgebirge  oder  bei 
erniedrigtem  Luftdruck  wird  nicht  einstimmig  geurtheilt  Mosso 
fand  bei  gesunden  Soldaten  auf  4560  m  Höhe  keinen  Unterschied 
bezüglich  Blutdruck  im  Vergleich  zum  Tieflande,  wenn  das  Moment 
der  Ermüdung  ausgeschlossen  war.  Lortet  meint,  dass  auf  dem 
Mont-Blanc  der  Blutdruck  geringer  ist  als  unten.  Fraenkel  und 
Geppert  fanden  in  der  pneumatischen  Glocke  bei  Hunden  einen 
erhöhten  Blutdruck  bei  erniedrigtem  Luftdruck.  A.  Loewy  dagegen 
fand  keine  beträchtlichen  Schwankungen  des  Blutdrucks  bei  Luft- 
verdünnung. Nach  Krön  eck  er  ist  die  art.  Spannung  im  Gebirge 
kleiner  als  im  Tieflande. 

Veraguth  constatirte  in  St.  Moritz  in  den  ersten  Tagen 
Sinken  des  Blutdrucks  (durchschnittlich  11  mm  Hg.),  nach  einigen 
Wochen  aber  ein  Steigen  bis  4  mm  über  den  Druck  des  Tieflandes. 
Auch  Veraguth  will  aus  diesen  Befunden  keinen  Schluss  ziehen. 

Burckhardt  fand  bei  Lungenkranken  in  Davos,  verglichen  mit 
Basel,  eine  Erhöhung  des  Blutdruckes  von  0,6—4,6  cm  Hg. 
Waidenburg  und  Kisch  (cit.  Determann)  nehmen  bei 
längerem  Aufenthalte  in  massigen  Höhen  eine  Erhöhuog  der 
arteriellen  Spannung  an. 

Lazarus  und  Schirmunski  fanden  in  den  pneumatischen 
Glocken  bei  erniedrigtem  Luftdruck  eine  Abnahme  der  Pulsspannung. 
Man  warf  ihnen  aber  vor,  dass  die  Druckabnahme  bei  ihren  Ver- 
suchen viel  zu  schnell  und  zu  gross  sei.  G.  Liebig  constatirte 
denn  auch  gerade  das  Gegentheil  von  Lazarus  und  Schirmunski. 
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Auch  Aron  fand  bei  niedrigerem  Druck  eine  erhöhte  arterielle 
Spannung.  Andere  wieder  (A.  Loewy,  Begnard)  fanden  gar 
keinen  Einfluss  auf  Pulsspannung  durch  Luftdruckabnahme. 

Bei  diesen  einander  widersprechenden  Besultaten  scheint  es  mir 
jetzt  noch  nicht  erlaubt,  eine  wirklich  physiologische  Erhöhung  (oder 
Erniedrigung)  der  Pulsspannung  im  Gebirge  anzunehmen. 

Etwas  Anderes  ist  es  mit  dem  Athmungscoßffi  ci  e  n  t  f  ^ — - — 

ausgeathm.  COg  im  ccm  pro  Minutex         ,  ,  i.  j      xr        t. 

__ ^L *: —    —    \    welcher  nach  den  Versuchen 

eingeathm.  O2  im  ccm  pro  Mmute/ 

von  Jaquet,  der  dabei  alle  in  Frage  kommenden  Factoren  sehr 

genau  betrachtet  hat,  im  Gebirge  erheblich  zunimmt.   Anch  Loewy 

constatirte  ein  Ansteigen  des  Athmungscoöfficienten.    Von  Tissot 

wird  dieses  Besultat  aber  wieder  bestritten. 

Im  Gebirge  wird  mehr  O2  eingeathmet  als  in  der  Ebene  (Zu- 
nahmen von  8,8  ®/o,  12,4 ®/o  und  21,5 ®/o  wurden  von  Jaquet, 
J.  Loewy  und  L.  Zuntz  gefunden).  Aber  im  Gebirge  wird  auch 
mehr  CO2  ausgeathmet  (Mermod  7^/o,  Jaquet  14,8**/o,  Vera- 
guth  35^/0)*). 

Der  menschliche  Körper  hält  im  Hochgebirge  mehr  N  zurück; 
nach  Jaquet  ist  diese  Ersparung  1,5—2  g  pro  Tag.  Die  uicht- 
stickstoifhaltigen  Stoffe,  besonders  die  Kohlenhydrate,  werden  im 
Gebirge  in  erhöhtem  Maasse  verbrannt.  Wir  müssen  mit  Loewy 
eine  Steigerung  des  Stoffwechsels  im  Gebirge  annehmen. 

Jetzt  haben  wir  die  geheimnissvolle  Bergkrankheit  zu  er- 
wähnen, welche  mit  vielen  anderen  Krankheiten  das  zweifelhafte 
Privilegium  theilt,  von  vielen  Theorien  „erklärt"  zu  werden. 

Bekanntlich  tritt  im  europäischen  Gebirge  in  grösserer  Höhe 
(gewöhnlich  eret  nach  4000  Metern  Höhe)  bei  einzelnen  Personen 
ein  Symptomcomplex  auf,  dem  man  den  Namen  Bergkrankheit  ge- 
geben hat,  und  die  sich  in  Schlaflosigkeit,  Ermüdung,  Uebelkeit, 
Appetitlosigkeit,  Athembeschwerden  (periodische  Athmung  u.  s.  w.), 
Pulsbeschleunigung  u.  s.  w.  äussert.  Bei  allen  Personen  im  Gebirge 
wird  die  Krankheit  nicht  beobachtet,  so  dass  man  sagt,  dass  noch 
eine  Art  Praedisposition  dazu  noth wendig  ist;  Ermüdung  scheint 
sie  eher  hervorzurufen.  Kronecker  sah  auch  Symptome  der 
Bergkrankheit  auftreten  bei  Personen,  welche  bis  4000  Meter  hinauf- 


1)  In  gewissem  Maasse  ist  beim  Menschen  C02'Bildung  von  Os-Aufuahme 
unabhängig  (Landois). 
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getragen  waren,  wenn  sie  da  sehr  leichte  Bewegungen  ausführten. 
Landois  sagt  in  seinem  bekannten  Lehrbuche,  dass  der  Haemo- 
globingehalt  des  Blutes  in  manchen  Zeiten  der  Bergkrankheit  ab- 
genommen hat  (Egli- Sinclair);  und  dass  die  Symptome  die  Folgen 
von  Anaemie  der  inneren  Organe  sind. 

Gavarret  erklärt  die  Bergkrankheit  durch  CO2- Anhäufung  im 
Blute.  Andere  wieder  (Determann)  sehen  die  Ursache  im  O2- 
Mangel  des  Blutes  (sogen.  Anoxyhaemie). 

Prof.  Eronecker,  der  die  Krankheit  vor  dem  Bau  der  Jung- 
fraubahn behufis  eines  Rapportes  genau  studirte,  erklärt  die  Krank- 
heit durch  Og-Mangel  im  Zusammenhang  mit  mechanischen  Störungen 
in  der  Herz-  und  Lungenfunction. 

Prof.  M  0  SS  0  stellte  eine  geistreiche  Hypothese  auf.  Mit  Brown- 
S^quard,  Pflüger,  Friedländer  u.  s.  w.  nimmt  er  an,  dass 
das  CO2  im  Blute  als  Excitans  wirkt,  welches  die  Centren  des 
Nervensystems  zu  Functionen  reizt,  und  erklärt  die  Bergkrankheit 
nicht  durch  Annahme  einer  Vermehrung,  sondern  einer  Abnahme  der 
COg-Spannung  des  Blutes,  ein  Zustand,  welchen  er  als  „Akapnie'' 
bezeichnet. 

A.  Loewy  dagegen  meint,  dass  die  COs-Spannung  des  Blutes 
im  Allgemeinen  und  die  Akapnie  im  Besonderen  nicht  abhängig  ist 
von  der  atmosphärischen  Spannung,  sondern  von  der  intra-alveolären 
Spannung,  und  er  meint  sogar,  dass  bei  excessiv  erniedrigtem  Drucke 
(seine  Versuche  gingen  bis  440  mm)  die  COg- Spannung  in  der 
Alveole  nicht  beträchtlich  sinkt. 

Mo  SSO  führt  als  Beweis  für  seine  Hypothese  an,  dass  der  Berg- 
kranke durch  Einathmuug  von  GOa  erleichtert  wird.  Loewy  gibt 
das  zu,  sagt  aber:  das  kommt  dadurch,  dass  das  Respirations- 
centrum gereizt  und  desshalb  ausgiebiger  geathmet  wird  und  die 
Lungen  besser  ventilirt  werden. 

Lupine,  der  anfänglich  der  Mosso' sehen  Hypothese  sym- 
pathisch gegenüber  stand,  misst  ihr  schliesslich  doch  wenig  Werth 
bei  und  glaubt,  dass  die  Anoxyhaemie  im  Zusammenhange  mit  Gir- 
culationsstörungen  die  Bergkrankheit  hervoiTuft.  Mit  Recht  erinnern 
L6pine  und  auch  Determann  daran,  dass  Versuche  in  der 
pneumatischen  Glocke  mit  verdünnter  Luft  für  die  Erklärung  der 
Bergkrankheit  und  des  Stoffwechsels  im  Gebirge  relativ  wenig  Nutzen 
haben  —  dafür  sind  wohl  die  klimatologischen  Factoren,  welche  beim 

E.  Pflüger,  ArchiT  für  Physiologie.    Bd,  92.  3 
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Bestehen   der  Krankheit  anwesend  sind,  zu  gross  an  Zahl  und  an 
Bedeutung. 

Das  können  wir  auch  illustriren  durch  die  Mittheilung,  dass 
nach  Eohlbrugge  im  javanischen  Gebirge  niemals  Bergkrankheit 
auftritt.  Kohlbrugge  kann  diesen  Unterschied  mit  dem  euro- 
päischen Gebirge  nicht  erklären,  vermuthet  aber,  dass  vielleicht  die 
grössere  absolute  Feuchtigkeit  des  insular-tropischen  Klimas  die  Ur- 
sache ist 

VIII.  Kommen  wir  jetzt  zurQck  zum  Anfangsthema,  nämlich 
die  Vermehrung  der  Erythrocytenzahl  und  des  Haemoglobingehalts  des 
Blutes  im  Gebirge.  Wie  können  wir  das  im  Zusammenhang  mit 
dem,  was  Qber  dem  Stoffwechsel  im  Gebirge  bekannt  ist,  erklären. 

Zuerst  müssen  wir  die  Frage  zu  lösen  suchen,  welche  der 
verschiedenen  klimatologischen  Factoren  verursacht 
eigentlich  im  Wesentlichen  die  bekannten  Blut- 
veränderungen im  Gebirge?    Welche  ist  die  causa  efficiens? 

Kohlbrugge  versucht  auf  klimatologischem  Wege  zu  erklären, 
wesshalb  im  europäischen  Gebirge  wohl,  im  javanischen  aber  nicht 
die  Blutveränderungen  auftreten. 

Die  relative  Feuchtigkeit  ist  es  nicht,  denn  diese  ist  in  Daves, 
Tosari  und  Batavia  fast  gleich ;  die  niedrige  Temperatur  auch  nicht, 
denn  Christiania  hat  eine  kleinere  Erythrocytenzahl  als  Batavia. 
Sind  die  täglichen  Temperaturschwankungen  die  Ursache  der  Unter- 
schiede? Nein,  denn  man  findet  im  Tieflande  Deutschlands  nicht 
mehr  Erythrocyten  als  in  Batavia.  Kohlbrugge  kann  die  Frage 
nicht  lösen,  äussert  aber  die  Vermuthung,  dass  die  geringe  absolute 
Feuchtigkeit  im  Zusammenhang  mit  den  niedrigen  Temperaturen 
die  Blutveränderungen  verursacht. 

Indem  wir  ftir  ausftihrlichere  Betrachtungen  diesbezüglich 
auf  die  Versuche  von  Regnard,  Suter,  Jaquet  (z.  Th.  schon 
erwähnt),  Stähelin,  Egger,  Meyer,  Schaumann  und 
Rosenquist,  Grawitz,  Sellier  und  Schroeder  hinweisen 
müssen,  erwähnen  wir  hier  nur,  dass  weder  Trockenheit,  noch 
grosse  Lichtintensität,  noch  Kälte  im  Stande  sind,  die  bekannten 
Aendenmgen  in  der  Zusammensetzung  des  Blutes  hervorzurufen, 
aber  dass  Erniedrigung  des  Luftdruckes  die  Blutverände- 
rungen (Vermehrung  der  Erythrocyten  und  des  Haemoglobingehalts), 
wie  sie  im  Hochgebirge  vorkommen,  verursacht. 
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Wie  kann  nun  die  Luftdruckerniedrigung  das  Blut  in  solchem 
Maaflse  modificiren,  dass  man  sogar  von  einer  „Blutrevolution"  im 
Hochgebirge  gesprochen  hat?  Wie  und  woher  entsteht  die  enorme 
Zunahme  der  Erythrocytenzahl  im  Gebirge? 

Fangen  wir  an  mit  dem  Geständniss,  dass  wir  von  der  Bildung 
und  Regeneration  der  Erythrocyten  sehr  wenig  wissen  und  von  ihrem 
Untergang  vielleicht  noch  weniger.  Der  von  Lenhartz  citirte  Aus- 
spruch Virchow's:  „Die  Geschichte  der  rothen  Blutkörper  ist 
immer  noch  mit  einem  geheimnissvollen  Dunkel  umgeben,  "^  gilt  auch 
jetzt  noch. 

P.  Bert  dachte  1878  bei  seinen  grundlegenden  Forschungen  zu 
Bolivia,  dass  die  Blutveränderungen  im  Gebirge  die  Folge  seien 
von  einer  langsamen,  über  viele  Generationen  sich  erstreckenden 
Adaptation  des  Organismus  an  die  verminderte  Og-Spannung  der  Luft. 

Diese  Theorie  fiel  schon  mit  der  Entdeckung  Viani t's  (1890), 
dass  die  Blutänderungen  auch  vorkommen  bei  Personen,  welche  sich 
erst  seit  kurzer  Zeit  im  Gebirge  aufhalten. 

Fick  glaubte  die  Vermehrung  der  Erythrocyten  im  Blute  er- 
klären zu  müssen  durch  einen  verminderten  Untergang  der  rothen 
Blutkörper  —  eine  Meinung,  die  überhaupt  nicht  bewiesen  ist. 
Sei  Her  meint,  dass  es  speciell  die  Abnahme  des  Sauerstoffs  ist, 
welche  die  erwähnten  Blutsveränderungen  verursacht. 

Prof.  Miescher,  der  sich  für  die  uns  hier  beschäftigenden  Themata 
lebhaft  interessirte,  kam  mit  einer  Hypothese,  welche  viel  Ver- 
lockendes hat. 

In  hohen  Luftgegenden  würde  nach  ihm  der  relative  02-Mangel 
der  Antrieb  fttr  die  Neubildung  von  rothen  Blutkörperchen  (formativer 
Reiz  nach  Virchow)  sein,  eine  Hypothese,  welche  von  Egger, 
Gaule,  Ehrlich,  Lazarus,  Koeppe  und  vielen  Anderen  an- 
genommen wurde,  und  welche  eine  wesentliche  Begründung  in  der 
Anwesenheit  von  kernhaltigen  Erythrocyten  im  Menschenblute 
während  der  Acclimatisationszeit  im  Hochgebirge  finden  sollte. 

Wir  müssen  aber  daran  erinnern,  dass  kernhaltige,  rothe  Blut- 
körperchen (Normoblasten  und  Megaloblasten)  nur  von  drei  Unter- 
suchern in  hohen  Luftgegenden  beobachtet,  von  vielen  aber  ver- 
geblich gesucht  wurden. 

Miescher  denkt  im  Zusammenhange  mit  den  oben  erwähnten 
Beobachtungen  von  Mercier  (das  Auftreten  von  sehr  vielen,  aber 
sehr    kleinen    rothen    Blutkörpem    im    Gebirge    während    der 
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Acclimatisationszeit),  dass  die  Bildung  der  rothen  Blutkörperchen  so 
schnell  vor  sich  geht,  dass  die  Grössenzunahme  im  Anfange  hinter 
der  Zahlzunahme  zurückbleibt  Zur  Erklärung  weist  er  auf  die 
Untersuchungen  Hüfner's  hin  und  sagt,  dass  normaliter  die  rothen 
Blutkörper  postembryonal  bei  den  höheren  Wirbelthieren  haupt- 
sächlich im  rothen  Enochenmarke  entstehen,  gerade  an  der  Stelle,  wo 
die  O2- Spannung  sehr  gering  ist.  Weiter:  „Die  Tendenz  zur 
Haemoglobinbildung,  und  was  an  morphologischen  Vorgängen  damit 
zusammenhängt,  ist  xharakteristisch  für  einen  gewissen  absoluten 
oder  relativen  Sauerstoffmangel"  (1.  c.  S.  348).  Würde  denn  der 
relative  Og-Mangel  genügen,  um  so  viele  Erythrocyten  zu  bilden? 
Miescher  will  das  nicht  sicher  entscheiden  und  weist  auf  das 
Complicirte  der  Fragen,  auf  individuelle  Unterschiede  u.  s.  w.  hin. 

Je  mehr  man  sich  in  die  Sache  vertieft,  desto  mehr  sieht  man^ 
wie  überall  in  Naturfragen,  wie  schwierig  Alles  zu  erklären  ist. 
„Alles  ist  neu  und  doch  immer  das  Alte." 

Prof.  Miescher  weist  im  Besonderen  daraufhin,  dass  in  Orten  von 
geringer  Meereshöhe,  wie  Semeus  (985  m)  und  Champöry  (1052  ra), 
die  Vermehrung  der  Erythrocytenzahl  sehr  constant  und  beträcht- 
lich auftritt,  und  doch  ist  der  Unterschied  der  02-Spannung  in 
solchen  Orten,  verglichen  mit  Basel  (266  m),  sehr  gering.  Miescher 
sieht  einen  gewissen  Widerspruch  zwischen  einer  einfachen  teleo- 
logischen Erklärung  und  der  sehr  feinen  Begulirung  durch  die  Blut- 
änderungen. Er  versucht,  die  Sache  mehr  auf  die  Gewebeathmung 
zurückzuführen;  das  macht,  auch  durch  die  Theorien  von  Hüfner^ 
seine  Erklärungen  nicht  einfacher.  M.  vermuthet,  dass  das  Knochen- 
mark, welches  normaliter  schon  sehr  geringe  arterielle  Blutzufuhr  hat, 
in  seiner  Gewebeathmung  für  Schwankungen  in  der  Og-Spannung  em- 
pfindlicher ist  als  andere  Organe,  wie  Gehirn,  Herz  u.  s.  w.,  welche 
reichlich  Os-haltiges  Blut  empfangen. 

Orte  wie  Semeus  und  Champ6ry,  wo  gesunde  Menschen  keine 
auf  Acclimatisation  beruhenden  Beschwerden  empfinden,  aber  wo 
man  doch  die  erwähnten  Aenderungen  in  der  Zusammensetzung  des 
Blutes  auftreten  sieht,  erwecken  bei  Miescher  die  Vermuthung, 
dass  es  eine  Höhenzone  mit  übereinstimmender  Erniedrigung  der  Og- 
Spannung  gibt,  worauf  noch  das  Knochenmark,  als  sehr  empfindlich 
für  dergleichen  Spannungsunterschiede,  reagirt  (durch  Blutbildung), 
aber  nicht  mehr  die  in  dieser  Beziehung  weniger  empfindlichen 
Organe,  als  Herz,  Central-Nervensystem  u.  s.  w.    Seine  Hypothese 
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weiter  ausarbeitend,  kommt  er  zu  der  Vermuthung,  dass  wegen 
übermässiger  Reaction  der  blutbildenden  Organe  eine  erhöhte  O2- 
Spannung  der  Gewebe  entsteht,  mit  allen  Gonsequenzen  davon  für 
Lebensenergie,  Functionen  u.  s.  w.  —  Weiter  können  wir  hier  M. 
nicht  folgen,  wie  interessant  seine  Darlegungen  auch  sind. 

M i escher's  Hypothese :  „Neubildung  der rothen Blutkörperchen 
wegen  relativen  Gg-Mangels"  wird  von  Vielen  „geistreich**  genannt, 
aber  nicht  von  Allen  anerkannt. 

Von  Oliver  z.  B.  wird  sie  verurtheilt,  weil  er  findet,  dass 
dafür  die  Zunahme  der  rothen  Blutkörperchen  im  Gebirge  zu  schnell 
vor  sich  geht,  weil  die  Vermehrung  der  Erythrocyten  bei  Lungen- 
kranken gewöhnlich  grösser  ist  als  bei  Gesunden,  und  weil  beim 
Hinuntersteigen  in  die  Ebene  keine  Haemoglobinaemie,  Haemoglobi- 
nurie,  Icterus  u.  s.  w.  auftreten. 

Auch  Meissen  und  Schroeder  stimmen  nicht  mit  der  Er- 
klärung Miescher's  überein:  sie  meinen,  dass  „eine  Regulirung 
der  Oa- Versorgung  durch  Neubildung  von  rothen  Blutzellen  bei 
Flugvögeln  ganz  widersinnig  wäre  u.  s.  w.;  ein  Condor  müsste  bei 
seinem  Sturze  auf  seine  Beute  aus  gewaltiger  Höhe  unfehlbar  an 
Haemoglobinurie  schwer  erkranken". 

Die  Frage  der  Blutbildung  für  den  Augenblick  unentschieden 
lassend,  muss  ich  bemerken,  dass  die  Beweisführungen  von  Oliver 
und  Meissen,  betr.  Auftreten  von  Haemoglobinaemie,  nicht  richtig 
sind.  Denn  einer  Neubildung  von  rothen  Blutkörperchen  bei  Erhebung 
zu  grösserer  Höhe  braucht  überhaupt  nicht  der  Untergang  von 
Erythrocyten  bei  Rückkehr  in  die  Ebene  zu  folgen!  Das  Gegentheil 
vom  Polyerythrocythaemie  ist  nicht  nothwendig  Haemoglobinaemie 
mit  ihren  Folgen!  Wenn  man  Thieren  Blut,  dass  derselben  Species 
entstammt,  intravenös  einspritzt,  bekommen  diese  auch  keine  Haemo- 
globinaemie mit  ihren  Folgen.  Sogar  wenn  eine  solche  wirkliche 
Blutvermehrung  83%  beträgt,  ruft  sie  keine  Störung  hervor. 
Wäre  es  nicht  möglich,  dass  beim  Hinuntergehen  aus  grösserer 
Höhe  die  vielen  neugebildeten  rothen  Blutkörperchen  allmählich 
irgendwo  im  Körper  aufbewahrt  werden  (z.  B.  im  Knochenmark, 
Leber,  lymphoiden  Gewebe),  insoweit  es  nothwenig  wäre,  um  die  Zahl 
der  rothen  Blutkörperchen  oder  den  Haemoglobingehalt  des  Blutes 
wieder  auf  normale  Höhe  zu  bringen?  Sehen  wir  nicht,  auch  bei 
Leukocyten,  einen  derartigen  Process  von  Kommen  und  Gehen  der 
Truppen  nach  Bedarf,  z.  B.  bei  Digestion,  Entzündung  u.  s.  w.? 
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Es  ist  mir  auch  nicht  möglich,  die  Mi  esc  her' sehe  Hypo- 
these mit  ihrer  Polyery throcy thaemie ,  ausschliesslich  durch  Neu- 
bildung von  rothen  Blutkörpern,  unmodificirt  anzunehmen.  Aber  die 
Hypothese  von  Mies  eher  auf  solche  Gründe  hin  zu  bekämpfen, 
wie  sie  von  Oliver  und  Meissen  angeführt  werden,  direct  zu  sagen, 
dass  beim  Heruntergehen  aus  hohen  Luftgegenden  dann  auch  eine 
massenhafte  Zerstörung  von  rothen  Blutkörperchen  auftreten  müsse  — 
das  scheint  mir  nach  physiologischen  Begriffen  nicht  erlaubt. 

Denn  jede  physiologische  Neubildung  von  Zellen  ist  die  Folge 
irgend  eines  formativen  Beizes,  und  braucht  beim  Aufhören  dieses 
bekannten  oder  unbekannten  Beizes  nicht  direct  die  Zerstörung 
dieser  Zellen  zur  Folge  zu  haben.  Abderhalden  theilt  mit,  dass 
bei  Thieren,  welche  aus  St.  Moritz  nach  Basel  verbracht  wurden, 
die  Eisenreaction  in  sämmtlichen  Geweben  nicht  stärker  war  als  bei 
anderen  Baseler  Thieren.  Auch  der  Harn  der  aus  dem  Gebirge 
heruntergebrachten  Thiere  war  normal.  Abderhalden  findet  also 
keine  Spur  von  Beweis  für  erhöhte  Zerstörung  von  rothen  Blut- 
körperchen nach  der  Rückkehr  aus  dem  Gebirge. 

Die  Natur  versucht  im  Allgemeinen  viel  schneller  einen  Fehler 
zu  verbessern  oder  ein  Deficit  zu  ergänzen,  als  ein  Surplus 
oder  etwas  Ueberflüssiges  zu  eliminiren.  Es  spricht  aber  doch  Vieles 
dafür,  dass  rothe  Blutkörperchen  schnell  gebildet  werden  können,  wenn 
es  auch  im  Anfange  etwas  Mühe  kostet,  sich  eine  derartige  Neu- 
bildung von  rothen  Blutkörpern  vorzustellen  (bei  einem  Körpergewicht 
von  65  kg  hat  ein  Mann  ungefähr  25000000000000  Erythrocyten, 
und  eine  Zunahme  von  5®/o  bedeutet  also  eine  Vermehrung  um 
1250000000000  rother  Blutkörperchen!);  bei  näherer  Betrachtung 
ist  5^/o  Neubildung  doch  nur  eine  Formirung  von  einem  rothen 
Blutkörperchen  auf  20  bestehende,  was  doch  wirklich  keine  über- 
mässige biologische  Function  ist! 

Wir  wissen  leider  nicht  genau,  wieviel  Zeit  die  Neubildung  von 
Erythrocyten  braucht. 

Blutverlust  wird  ausgeglichen  in  Zeiträumen,  welche  von  dem 
Quantum  des  verlorenen  Blutes  abhängig  sind.  Nach  Ott  und 
Laache  sieht  man  bei  den  Regenerationsvorgängen  nach  Blutverlust 
die  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  rascher  zunehmen  wie  den 
Haemoglobingehalt. 

2—3  Tage  nach  einer  Blutung  findet  man  schon  Normoblasteu 
im  Blut. 
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Buntzen  sah  bei  Blutverlust  von  1,1 — 4,4 ^o  des  Körper- 
gewichtes Wiederherstellung  nach  7 — 34  Tagen  auftreten;  der  Anfang 
der  Kegeneration  wurde  zwar  schon  nach  48  Stunden  beobachtet 
Aber  für  die  Erklärung  der  Fragen,  welche  uns  hier  beschäftigen, 
nQtzen  dergleichen  Versuche  nicht  viel,  denn  Blutentziehungen  von 
1,1— -4,4  ^/o  des  Körpergewichtes  sind  ziemlich  eingreifende  Proceduren 
(der  Mensch  hat  etwa  7,8 ®/o  Blut),  und  wir  dürfen  ein  Versuchs- 
thier,  dem  man  etwa  die  Hälfte  seines  Blutes  entnommen  hat,  nicht 
ohne  Weiteres  mit  Menschen  oder  Thieren,  welche  in  hohe  Luft- 
gegenden gebracht  werden,  vergleichen. 

Unter  normalen  Umständen  nehmen  Landois  und  Ziegler 
eine  stete  Bildung  und  Zerstörung  von  Erythrocyten  an.  „Natur! 
Sie  baut  immer  und  zerstört  immer,  und  ihre  Werkstätte  ist  un- 
zugänglich.^ 

Die  Lebensdauer  von  Erythrocyten  ist  wahrscheinlich  mehr  als 
3—4  Wochen;  Quincke  glaubt,  2—3  Wochen. 

Wenn  wir  bedenken,  wie  schnell  nach  jeder  Menstruation  oder 
nach  beträchtlichem  Blutverlust  der  Körper  sich  wieder  erholen  kann, 
so  müssen  wir  wohl  auch  annehmen,  dass  beim  Menschen  die  Fähig- 
keit, neue  Erythrocyten  zu  bilden,  eine  sehr  grosse  ist. 

Müssen  rothe  Blutkörperchen  eliminirt  werden  (nach  Quincke 
durch  Aufnahme  in  die  farblosen  Blutkörperchen,  in  Lebercapillarien 
oder  in  analoge  Zellen  des  Knochenmarkes  oder  in  die  Pulpazellen 
der  Milz),  so  wird  der  Farbstoff  in  Haematosideriu  umgewandelt  und 
im  Körper  deponirt  und,  zum  Theil  wenigstens,  wahrscheinlich  später 
wieder  für  Neubildung  von  Erythrocyten  gebraucht  (Ziegler). 

Kehrt  der  Mensch  aus  dem  Gebirge  in's  Tiefland  mit  einer  für 
das  Tiefland  zu  grossen  Zahl  von  Erythrocyten  zurück,  so  braucht 
dies,  und  das  lehrt  ja  auch  die  Erfahrung,  keineswegs  direct  zu  einer 
unmittelbaren  Zerstörung  dieses  Surplus  und  deren  Folgen  zu  führen 
(Haemoglobinurie,  Icterus  u.  s.  w.). 

Die  Versuche  von  Panum,  Lesser  und  Worm-Müller  er- 
geben, dass,  wenn  man  einem  Thiere  Blut  direct  in  die  Blutbahn 
bringt  (also  eine  Plethora  vera  verursacht),  bei  diesen  Thieren  noch 
während  längerer  Zeit  eine  Vermehrung  der  rothen  Blutkörperchen 
beobachtet  wird.  Das  Blutserum  des  eingespritzten  Blutes  ist  inner- 
halb 1—2  Tagen  verarbeitet  (das  Wasser  mit  dem  Harn  eliminirt,  das 
Eiweiss  als  Ureum),  aber  die  vermehrte  und  zu  grosse  Zahl  der  rothen 
Blutkörperchen  verschwindet  nur  sehr  langsam  und  wird  bisweilen 
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noch  einen  Monat  nach  der  Einspritzung  constatirt  (Tschirjew). 
Das  stimmt  also  mit  dem,  was  uns  die  klinische  Erfahrung  lehrt 
bei  Menschen,  welche  aus  hohen  Luftgegenden  kommen. 

Dass  die  eventuell  in  überflüssiger  Zahl  in  den  Gefässen  kreisenden 
rothen  Blutkörperchen  nur  langsam  vernichtet  oder  eliminirt  werden, 
wird  auch  durch  die  Thatsache  bewiesen,  dass  die  gesteigerte  Ureum- 
bildung,  im  Harn  nachweisbar,  grösser  ist,  wenn  einem  Thiere  Blut 
per  08  verabreicht  wird,  als  wenn  man  das  gleiche  Quantum  in  die 
Blutbahn  bringt. 

Ohne  die  Frage  der  Bildung  der  Erythrocyten  näher  zu  er- 
örtern, gibt  es  viele  Autoren,  welche  mit  Miescher  in  den 
Aenderungen  der  Zusammensetzung  des  Blutes  im  Hochgebirge  eine 
Anpassung  des  Blutes  an  die  modificirten  äusseren  Umstände  resp. 
der  erniedrigten  Og-Spannung  sehen. 

Bensaude  und  Vallot  sprechen  z.  B.  von  einer  „tendance  ä 
röquilibre",  und  auch  Landois  sieht  in  der  Vermehrung  der  rothen 
Blutkörper  einen  Versuch,  um  die  02-Aufnahme  zu  verbessern. 


Das  Zustandekommen  der  erwähnten  Blutveränderungen  im  Ge- 
birge stelle  ich  mir  in  folgender  Weise  vor: 

Die  rothen  Blutkörperchen  werden  beim  Menschen  postembryonal 
hauptsächlich  im  rothen  Knochenmark  gebildet  und  daselbst  oder 
an  anderer  Stelle  (Milz?,  Lebercapillaria?)  zum  Theil  in  Vorrath  ge- 
halten, entweder  als  fertige  Erythrocyten  oder  als  Vorstadien  davon 
(Erythroblasten,  Megaloblasten).  Nach  Bedarf,  also  auch  bei  Abnahme 
des  O2- Druckes,  werden  die  Erythrocyten  in  Circulation  geschickt 
(analog  wie  wir  bei  Leukocyten  sehen),  indem  dann  bei  Verlust  so 
vieler  Reservetruppen  direct  die  Neubildung  der  rothen  Blutkörper 
sowohl  im  Enochenmarke  ^)  als  vielleicht  auch  im  circulirenden  Blute 
eine  ausserordentliche  Höhe  erreicht  (wodurch  Mikrocyten  und 
Normoblasten  beobachtet  werden  können),  um  wieder  die  noth- 
wendige  Reserve  oder  Ergänzung  zu  bilden.  Hat  der  Bedarf  an 
rothen  Blutkörperchen  oder  an  Haemoglobin  abgenommen,  z.  B. 
durch  üebersiedelung  in  eine  Umgebung  mit  höherer  Og-Spannung, 
80  wird  die  Neubildung  von  rothen  Blutkörperchen  unterbrochen 
und  die  überflüssig  circulirenden  Erythrocyten  allmählich  wieder  in 

1)  Wir  erinnern  an  den  von  Loewy  nachgewiesenen  erhöhten  Blutreichthum 
des  Knochenmarkes  bei  Gebirgsthieren,  siehe  Seite  26  und  Schroeder,  Samml. 
klin.  Vorträge  Nr.  337-338  S.  812. 
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Knochenmark,  Milz  oder  Leber  aufgenommen  und  da  nach  und  nach 
mit  Aufbewahrung  der  vornehmsten  Grundstoffe  (Haematosiderin) 
zerstört  oder  in  Reserve  gehalten  und  später  wieder  in  Circulation 
geschickt,  entweder  um  gebrauchsunfähige  rothe  Blutkörperchen  zu 
ersetzen  oder  um  bei  Blutverlust,  Athmungsstörungen,  relativem  O2- 
Mangel  der  Luft  u.  s.  w.  den  Gaswechsel  baldigst  zu  verbessern. 

Ob  nun  bei  Aufenthalt  in  hohen  Luftgegenden  die  Erniedrigung 
der  Ofi-Spannung  allein  und  ausschliesslich  der  Heiz  ist,  welcher  die 
Polyerythrocythaemie  hervorruft,  ist  unsicher;  die  Hauptsache  wird 
sie  wohl  sein,  aber  es  ist  gar  nicht  unmöglich,  dass  der  modificirte 
und  gesteigerte  StoflFwechsel  im  Hochgebirge  chemische  Producte 
hervorruft,  die  in  abnorm  hohen  oder  niedrigen  Quantitäten  gebildet 
werden  und  im  Blute  circuliren,  welche  eine  Art  chemotropischen  oder 
chemotactischen  Einflusses  ausQben,  wodurch  mehrere  rothe  Blut- 
körperchen in  Kreislauf  gelockt  oder  vielleicht  gebildet  werden.  Wir 
erinnern  an  dieser  Stelle  an  die  Thatsache,  dass  im  Hochgebirge 
eine  N-Betention  stattfindet. 

Dient  vielleicht  der  ersparte  N  zur  Bildung  von  Haemoglobin 
(Schweinenhaemoglobin  enthält  nach  H  ü  f  n  e  r  17,4  ^/o  N ;  seine  Formel 
ist  CeseHiogöNie^FeSgOiai),  oder  sind  die  vermehrten  N- haltigen 
Stoffe,  welche  im  Körper  auftreten,  zum  Theil  auch  Ursache,  dass 
viele  rothe  Blutkörperchen  gebildet  oder  aus  ihrem  Zufluchtsorte 
gelockt  werden? 

Der  feinere  Chemismus  des  Stoffwechsels  unseres  ganzen  Körpers, 
der  verschiedenen  Organe,  der  Gewebe  und  Zellen,  —  es  entgeht  uns 
noch  zu  viel,  als  dass  wir  diese  Probleme,  welche  uns  hier  interessiren, 
klar  vor  uns  sehen  könnten;  von  hundert  Fragen,  die  man  stellen 
kann,  wissen  wir  kaum  von  einer  die  Lösung! 

Die  Thatsache,  dass  im  Gebirge  mehr  rothe  Blutkörperchen  in 
Circulation  sind  als  im  Tief  lande,  kann  uns  aber  bei  näherer  Be- 
trachtung nicht  wundern. 

Ist  doch  unsere  Athmung  nicht  nur  an  das  Quantum  Haemoglobin, 
sondern  auch  an  die  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  und  an  deren 
Gesammtoberfläche  gebunden  (normal  ist  diese  etwa  3000  qm,  und 
eine  Vermehrung  von  5  ^/o  rother  Blutkörperchen  bedeutet  also  schon 
eine  Vergrösserung  der  Athmungsoberfläche  des  Blutes  von  150  qm !). 
Wird  bei  einem  Constanten  Haemoglobinquantum  die  Zahl  der  rothen 
Blutkörperchen  erhöht  (enthält  also  jedes  Körperchen  weniger  Farb- 
stoff), so  wird  damit  die  Schnelligkeit  des  Gasaustausches  gefördert. 
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Man  könnte  sagen,  dass  bei  gleichem  Haemoglobingehalte  die  Athmungs- 
oberfläche  des  Blutes  vergrössert  wird.  (Viault  spricht  hier  von 
„capacit^  respiratoire^.)  Und  dieses  findet  in  noch  grösserem  Maasse 
statt,  wenn  die  Erythrocyten  grösser  in  Zahl,  aber  kleiner  in  Form 
werden  (Mikrocytose) ,  wodurch  die  oben  erwähnte  Beobachtung 
Mercier's  auf  teleologische  Weise  erklärt  werden  könnte. 

Entsteht  also  durch  Aufenthalt  in  verdünnter  Luft  resp.  bei  er- 
niedrigter O2- Spannung  beim  Menschen  ein  relativer  O9- Mangel 
(um  so  mehr,  als  wir  sahen,  dass  sich  im  Gebirge  der  Mechanismus 
der  Athmung  wahrscheinlich  nicht  viel  und  nicht  konstant  verändert, 
und  ungeachtet  dessen,  dass  da  absolut  mehr  Oa  aufgenommen  wird 
als  im  Tief  lande),  so  versucht  die  Natur  dies  durch  mehr  Haemo- 
globin  auszugleichen  resp.  mehr  rothe  Blutkörperchen  in  Circulation 
zu  bringen  oder,  wenn  das  Haemoglobin  noch  nicht  in  genügendem 
Quantum  vorräthig  ist,  die  vorräthige  BlutfarbstoflFmenge  über  die 
möglichst  grösste  Oberfläche  zu  vertheilen  d.  h.  so  viel  wie  möglich 
Erythrocyten  ins  Blut  zu  schicken,  wenn  diese  auch  im  Anfange 
noch  einen  zu  niedrigen  Haemoglobingehalt  besitzen^). 

Die  Natur  aber  ist  bei  der  Wiederherstellung  von  Fehlem  zum 
Uebermaass  geneigt,  und  so  sehen  wir,  dass  nach  Ankunft  in  hoch- 
gelegenen Gegenden  die  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  anfänglich 
sehr  stark,  vielleicht  zu  stark,  zunimmt;  nach  24 — 36  Stunden  sinkt 
die  Zahl  wieder,  um  dann  allmählich  wieder  zu  steigen,  bis  das  neue 
Mittel,   welches  zu  der  neuen  Sauerstoffspannung  passt,  erreicht  ist. 

1)  Die  Aufnahme  des  O9  im  Blute  ist  kein  Absorptionsphänomen  (und  also 
auch  nicht  abhängig  von  den  Absorptionsgesetzen),  sondern  eine  chemische  Bindung. 
Hüfner  fand,  dass  bei  gleichem  Sättigungsgrade  die  O^-Spannung  des  Blutes  mit 
der  Haemoglobinconcentration  zimimmt.  Die  Sättigung  geht  aber  schneller  vor 
sich,  wenn  der  Farbstoflf  auf  viele  Zellen  vertheilt  ist.  Bei  bestimmter  Haemoglobin- 
concentration ist  die  Of- Aufnahme  des  Blutes  vom  Drucke  unabhängig  (Worm- 
Müller,  Fraenkel  und  Geppert);  in  grösster  Höhe  sowie  in  grösster  Tiefe 
nimmt  das  Blut  nach  Bedarf  0^  auf.  Thiere,  welche  in  abgeschlossenen  Räumen 
leben,  nehmen  daraus  das  O9  zu  sich  bis  auf  minimale  Spuren  (Nysten).  Das 
alles  beweisst  aber  nur,  dass  der  Organismus  ein  grosses  Adaptationsvermögen 
besitzt;  denn  wenn  wirklich  ein  relativer  Os-Mangel  der  Luft  keine  Störungen 
hervorrufen  soll,  so  muss  der  Organismus  den  Oj-Mangel  compensiren,  entweder 
durch  Modificirung  der  mechanischen  Funktionen  von  Herz  und  Lungen  oder 
durch  Aenderungen  der  chemischen  oder  morphologischen  Zusammensetzung  des 
in  Circulation  befindlichen  Blutes  oder  vielleicht  durch  dies  beides  (mehr  oder 
weniger)  zusammen.  Wir  müssen  annehmen,  dass  die  Hauptsache  der  Adaptation 
an  Og-Mangel  bei  Luftverdünnung  stattfindet  durch  die  erwähnten  Veränderungen 
in  der  Zusammensetzung  des  Blutes. 
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Egg  er  erklärt  dieses  anfänglich  übermässige  Steigen  mit  nach- 
folgendem Sinken  durch  Hinweis  auf  die  vielen  Reize,  welche  beim 
Uebergang  vom  Tiefland  in's  Gebirge  einwirken  und  Aenderungen 
in  den  peripheren  Gefässen  hervorrufen. 

Man  könnte  sagen,  dass  ein  Mensch,  unter  erniedrigten  Luft- 
druck kommend,  da  relativ  anaemisch  ist  oder  sein  würde,  wenn  nicht 
sein  filut  sich  schnell  oder  in  genügendem  Maasse  modificirte.  Viel- 
leicht müssen  wir  in  diesem  Lichte  die  Beobachtungen  von  van  Byn 
(Daves)  und  Sann  es  (Holland)  betrachten,  die  ergeben,  dass  die 
leichteren  Haemoptoßs  bei  Lungentuberculose  gerade  bei  niedrigem 
oder  heruntergehendem  Barometerstände  gern  vorkommen,  in  Zu- 
sammenhang mit  der  Thatsache,  dass  bei  Anaemie  (und,  in  relativem 
Sinne  wird  doch  ein  Mensch  bei  heruntergehendem  Barometer  an- 
aemisch) eine  Neigung  zu  Blutungen  nicht  selten  vorkommt. 

Meissen  hat,  wie  oben  erwähnt,  den  Stoffwechsel  der  Flug- 
vögel in  die  Debatte  gezogen.  In  welcher  Weise  sich  diese  Thiere 
den  beträchtlichen  Luftdruckänderungen,  in  denen  sie  sich  bewegen, 
adaptiren,  ist  mir  nicht  bekannt.  Aber  es  ist  wahrscheinlich,  dass 
auch  diese  Thiere  durch  irgend  eine  Veränderung,  entweder  im 
Mechanismus  der  Athmung  oder  in  der  Zusammensetzung  des  Blutes, 
den  allgemeinen  Gesetzen  der  Adaptation  an  die  Veränderungen 
der  äusseren  Verhältnisse  unterworfen  sind.  Was  diese  Adaptation 
eigentlich  ist,  ist  uns  unbekannt;  dass  sie  aber  bestehen  muss,  ist 
viel  wahrscheinlicher  als  das  Gegentheil.  In  Uebereinstimmung  mit 
den  Veränderungen,  welche  bei  Menschen  und  vielen  Vierfüsslem 
im  Gebirge  nachgewiesen  sind,  wäre  auch  bei  Flugvögeln  eine 
Modificirung  in  der  Zusammensetzung  des  Blutes  (Polyerythrocy- 
thaemie  u.  s.  w.)  leichter  anzunehmen  als  eine  beträchtliche  Aenderung 
im  Mechanismus  der  Athmung. 

Claude  Bernard  Hess  einen  Vogel  unter  einer  Glocke  athraen; 
das  Thier  starb  langsam  an  Sauerstoffmangel.  Wird,  bevor  dieser 
erste  Vogel  stirbt,  ein  zweiter  Vogel  direct  aus  der  Aussenluft  unter 
die  Glocke  gebracht  (worin  die  Luft  also  schon  grösstentheils  durch 
den  ersten  Vogel  verbraucht  war),  so  stirbt  der  zweite  Vogel  direct. 
Das  beweist  uns,  dass  bei  dem  ersten  Vogel  eine  Adaptation  an  die 
nach  und  nach  weniger  brauchbar  werdende  Luft  besteht,  denn  der 
erste,  schon  abgeschwächte  Vogel  kann  noch  leben  in  einer  Luft, 
welche  für  den  zweiten,  kräftigen  Vogel  direct  tödtlich  ist.  Aber 
weiter  ist  es  für  uns  ein  Grund  für  die  Vermuthung,  dass  diese  Adap- 
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tation  der  Vögel  nicht  hauptsächlich  durch  Aenderungen  des  Athmungs- 
mechanismus,  sondern  durch  Modificirung  in  der  Zusammensetzung 
des  in  Circulation  befindlichen  Blutes  stattfindet.  Denn  wesshalb 
würde  sonst  der  zweite,  kräftigere  Vogel  den  ersten  nicht  lange  über- 
leben, da  der  zweite  doch,  weil  er  nicht  abgeschwächt  oder  ermüdet 
ist,  zu  viel  kräftigeren  und  ausgiebigeren  Athmungen  (Vögel  haben 
ja  sehr  kräftige  Athmungsmuskeln)  im  Stande  wäre  als  der  erste? 
Man  könnte  bei  der  Beurtheilung  der  Blutyei*änderungen  der  Vögel 
auch  noch  an  die  Thatsache  denken,  dass  Vögel  wie  auch  Fische 
(Gyklostomen  ausgenommen)  kernhaltige  rothe  Blutkörperchen  haben. 
Wäre  dies  vielleicht  ein  Zeichen,  dass  diese  Thiere,  welche  ihren 
Lebensbedingungen  gemäss  grossen  Schwankungen  des  Luftdruckes 
und  damit  der  SauerstoflFspannung  ausgesetzt  sind,  eine  Art  rother 
Blutkörperchen  haben,  welche  besonders  auf  schnelle  Neubildung 
berechnet  sind? 

Wir  wissen  ausserdem,  dass  Vögel  eine  sehr  kräftige  Blutbildung 
und  nicht  nur  sehr  grosse  Erythrocyten  haben,  sondern  dass  diese 
auch  relativ  grösser  sind  als  bei  anderen  Vertebraten  (Malassez). 

Beim  Menschen  findet  man  zur  Zeit  des  embryonalen  Lebens  bis 
zur  vierten  Woche  ausschliesslich  kernhaltige  rothe  Blutkörperchen; 
später  nimmt  deren  Zahl  allmählich  ab,  es  kommen  mehr  und  mehr 
kernlose  rothe  Blutkörperchen,  und  am  Ende  des  embryonalen  Lebens 
werden  nur  noch  selten  kernhaltige  Erythrocyten  beobachtet.  Hier 
sehen  wir  also  in  der  Zeit  kernhaltige  rothe  Blutkörperchen,  wo  die 
Zahl  dieser  Zellen  nur  sehr  gering  ist  (nach  Gohnstein  und  Zuntz 
beträgt-  diese  in  der  ersten  Fötalperiode  Vg— 1  Million  per  Kubik- 
millimeter)  und  desshalb  noch  sehr  viel  Blut  gebildet  werden  muss. 

Wir  müssen  indessen  vorsichtig  sein,  diese  kernhaltigen  rothen 
Blutkörperchen  bei  Vögeln  und  Fischen  mit  Schwankungen  in 
O2- Spannung  und  Luftdruck  in  Zusammenhang  zu  bringen,  denn 
wir  sehen,  dass  auch  Reptilien  und  Amphibien  kernhaltige  rothe 
Blutkörperchen  haben,  und  diese  Thiere  sind  doch  nicht  grossen 
Spannungsunterschieden  der  umgebenden  Gase  ausgesetzt. 

Virchow  hat  wohl  Recht,  wenn  er  von  dem  geheimnissvollen 
Dunkel  spricht,  das  die  Erythrocyten  umgibt! 

Jedenfalls  geht  m.  E.  aus  allem  Bisherigen  hervor,  dass  der 
Mensch  im  Hochgebirge  nur  in  sehr  beschränktem  Maasse  durch 
Veränderungen  in  Herz-  oder  Lungenfunktionen  sich  an  die  modl- 
ficirten  äusseren  Umstände  zu  adoptiren  versucht,  und  dass  wir  viel- 
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mehr  die  Hauptsache  dieser  Anpassung  in  wesentlichen  Aenderungen 
in  der  Zusammensetzung  des  Blutes  sehen  müssen. 

Wir  haben  oben  die  Vermuthung  ausgesprochen,  dass  die 
Schwankungen  der  Erythrocytenzahl  im  kreisenden  Blute  nicht  nur 
die  Folge  von  vermehrter  oder  verminderter  Neubildung  und  Zer- 
störung sind,  sondern,  und  vielleicht  hauptsächlich,  auch  dadurch  ent- 
stehen, dass  Erythrocyten,  gerade  so  wie  Leukocyten,  vorübergehend  an 
irgend  einer  Stelle  im  Körper  versteckt  sind,  auf  diese  Weise  als  Reserve 
aufbewahrt  und  nach  Bedarf  in  das  kreisende  Blut  geschickt  werden. 

Diese  Hypothese  zur  Erklärung  der  Blutänderungen,  welche  im 
Gebirge  auftreten,  findet  eine  weitere  Begründung  auch  in  der  That- 
sache,  dass  die  Zahl  der  Erythrocyten  im  Blute  täglich  mehrmals 
durch  Digestion,  Ruhe  etc.  geändert  wird.  Es  fiele  doch  schwer, 
solche  Schwankungen,  welche  sogar  5®/o  erreichen  können,  und 
welche  mehrmals  am  Tage  vorkommen,  nur  durch  Neubildung 
oder  Zerstörung  von  Erythrocyten  zu  erklären.  Und  auch  das  sehr 
schnelle  und  erhebliche  Steigen  der  Blutkörperchenzahl,  wie  es  bei 
LuftschiiEfahrten  und  bei  Gebirgsreisen  constatirt  wurde,  macht  diese 
Hypothese  wahrscheinlich. 

Es  sei  also,  wie  es  sei,  mit  der  Bildung  von  Erythrocyten  bei 
Vögeln  und  Menschen,  —  wir  müssen  festhalten  an  der  Vorstellung, 
dass  die  Natur  („Sie  ist  listig,  aber  zu  gutem  Ziele,"  hat  Goethe 
gesagt)  selber  nach  Bedarf  ihre  Functionen  regulirt,  und  dass  sie  es 
besser  thut,  als  wir  meistens  im  Stande  sind  zu  begreifen.  Wie  sie 
es  thut,  wissen  wir  nur  zu  oft  nicht  oder  nicht  genügend.  Wesshalb 
sie  es  thut?  Weil  sie  muss;  weil  ein  Organismus,  der  sich  nicht 
genügend  den  Aenderungen  in  äusseren  Verhältnissen  anpassen  kann, 
unfehlbar  zu  Grunde  gehen  muss. 

Mies  eher,  vom  Accommodationsvermögen  des  Blutes  sprechend, 
sagt,  dass  der  Bergbewohner  in  solchem  Maasse  der  haemopöetischen 
Reaction  angepasst  ist  (in  darwinistischem  Sinne),  dass  sein  Blut  die 
enormen  Ansprüche  beim  Bergsteigen  besser  befriedigen  kann  als 
das  Blut  der  Tieflandbewohner. 

Die  im  Vorhergehenden  entwickelte  teleologische  Auffassung  der 
Aenderungen,  welche  in  Folge  des  Aufenthaltes  in  hohen  Luftgegenden 
im  Blute  auftreten,  findet  weitere  Begründung  in  nachstehenden 
Ueberlegungen  oder  Beobachtungen. 

Es  gibt  mehrere  Zustände,  sowohl  im  physiologischen  Leben  wie 
bei  Krankheiten,  wo  die  Natur  gerade  durch  Aenderungen  in  der 
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Zusammensetzung  des  Blutes  den  Körper  modificirten  Lebensbe- 
dingungen anzupassen  sucht. 

Sehen  wir  doch,  dass,  wenn  Personen,  welche  an  Tuberculose 
oder  Anaemie  erkrankt  sind,  in's  Hochgebirge  kommen,  sie  nicht 
weniger,  sondern  wahrscheinlich  noch  mehr  als  völlig  gesunde  Menschen 
eine  Vermehrung  der  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  zeigen  (Egger, 
Kündig),  und  ergibt  die  Tabelle  von  Kündig  nicht,  dass  bei  be- 
stehender Krankheit  die  Zahl  der  Erythrocyten  im  Gebirge  zunimmt 
mit  der  Schwere  der  tuberculösen  Krankheit,  resp.  mit  der  Ver- 
kleinerung der  Athmungsoberfläche  der  Lungen?  Scheint  es  nicht, 
als  ob  die  Natur  durch  ein  erhöhtes  Accommodationsvermögen  (adap- 
tabilitas  nach  Haeckel)  dem  Kranken  noch  extra  helfen  will  in 
seinem  doppelten  Kampfe  gegen  Krankheit  und  Erniedrigung  der 
Og-Spannung? 

Die  gleiche  actuelle  Adaptation  der  Blutzusammensetzung  sehen 
wir  zur  Zeit  des  Winterschlafes  des  Murmelthieres.  Nach  Valentin 
kann  man  beim  Munnelthiere  während  des  Winterschlafes  das  Folgende 
beobachten :  Der  Blutdruck  sinkt  beträchtlich ;  die  Herzcontractionen 
nehmen  ab  bis  8—10  per  Minute;  die  Athmung  steht  ganz  stille,  und 
nur  durch  die  cardio-pneumatischen  Bewegungen  wird  das  Minimum 
der  Gasdiffusion  in  den  Lungen  unterhalten.  Was  uns  hier  aber  be- 
sonders interessirt,  ist  die  Thatsache,  dass  auch  die  Zusammensetzung 
des  Blutes  beim  Thiere  im  Winterschlafe  modificirt  ist.  Während  die 
Zahl  der  Erythrocyten  beim  Murmel thier  normal  7  Millionen  pro 
Kubikmillimeter  beträgt,  ist  diese  während  des  Winterschlafes  bis 
auf  2  Millionen  heruntergegangen  (Vierordt). 

Auch  hier  sehen  wir  also,  dass,  wo  eine  beträchtliche  Aenderung 
in  der  Gasdiffusion  stattfindet,  der  Körper  sich  nicht  ausschliesslich 
dem  adaptirt  durch  Aenderungen  in  Frequenz,  Grösse  u.  s.  w.  der 
Athmungsbewegungen ,  sondern  auch  in  hohem  Maasse  durch  die 
Regulirung  der  Zahl  der  im  kreisenden  Blut  sich  findenden  Ery- 
throcyten. 

Bei  vielen  Herzkrankheiten,  wo  also  die  Bewegung  des  Blutes 
und  damit  die  Gasdiffusion  gestört  ist,  tritt  die  gleiche  Compen- 
sationsart  auf  wie  im  Hochgebirge,  denn  im  Allgemeinen  findet  man 
bei  Herzkrankheiten  Vermehrung  der  Erythrocyten  und  des  Haemo- 
globingehaltes  (Stengel,  Grawitz).  Landois  führt  an,  dass  bei 
Herzkranken  die  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  8,82  Millionen  be- 
tragen  kann,    Vaquez   und   Quiserne   nennen   8 — 9  Millionen; 
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Lenhartz  erwähnt,  dass  bei  Pulmonalstenose  die  Zahl  der  Erythro- 
cyten  bis  9,5  Millionen,  der  Haemoglobingehalt  bis  160 ®/o  steigen 
kann.  Sahli  meint,  dass  das  Fingerblut  bei  venöser  Stauung  ver- 
mehrten Haemoglobingehalt  und  erhöhte  rothe  Blutkörperchenzahlen 
ergibt,  nur  als  mechanische  Folge  der  verlangsamten  Blutströmung. 
Zum  Theil  wird  das  wohl  der  Fall  sein,  ob  aber  die  bei  Herzfehlem  be- 
stehende Hydraemie  das  nicht  ausgleichen  wird,  ist  wohl  zweifelhaft^). 
Diese  riesige  Vermehrung  der  rothen  Blutkörperchen  bei  Herzkrank- 
heiten können  wir  als  äussersten  Versuch  der  Natur  betrachten,  um, 
wo  sie  die  Ursache  —  den  Herzfehler  —  nicht  bemeistern  kann,  doch 
dessen  schädliche  Folgen  —  besonders  die  ungenQgende  Gasdiffusion  in 
den  Lungen  —  so  viel  wie  möglich  zu  compensiren  durch  Aenderungen 
in  der  Zusammensetzung  des  Blutes.  Vaquez  und  Quiserne  fanden 
sogar,  dass,  wenn  bei  einem  Herzfehler  der  Zustand  sich  verschlimmert, 
immer  mehr  und  mehr  Erythrocyten  in  Circulation  erscheinen. 

Grawitz  hielt  1"/*  Stunde  die  Athmungsfrequenz  auf  40  per 
Minute  und  bekam  dadurch  530000  Erythrocyten  mehr  per  cbmm 
und  0,005  Erhöhung  des  specifischen  Gewichtes.  Der  Reiz  —  sei 
es  auch  hier  ein  rein  psychischer  — ,  welcher  Dyspnoö  hervorruft, 
zwingt  auch  zur  Polyerythrocythaemie. 

Wir  sehen  ja  im  Allgemeinen,  dass  Dyspnoe  eine  Vermehrung 
der  rothen  Blutkörperchen  und  des  Haemoglobingehaltes  hervorruft 
(Jelly,  Sellier,  Auscher  und  Lapicque,  Vaquez,  Qui- 
serne). 

Die  gleiche  „tendance  ä  T^quilibre"  im  Blute  können  wir  be- 
obachten, wenn  wir  sehen,  dass  bei  P.-Vergiftung  eine  Vermehrung 
der  Zahl  der  Erythrocyten  auftritt  (Taussig,  von  Jaksch). 

Hamburger  hat  nachgewiesen,  dass  GO2  die  Eigenschaft  be- 
sitzt, die  rothen  Blutkörperchen  aufzuschwellen;  Anhäufung  von 
Kohlensäure  im  Blute  wirkt  also  als  Reiz,  um  auch  die  Oberfläche 
der  rothen  Blutkörperchen  (d.  h.  die  Respirationsoberfläche  des 
Blutes)  zu  vergrössem  und  auch  auf  diese  Weise  den  Process  des 
Gasaustausches  zu  unterstützen. 

Und  ist  die  erhöhte  Pulsfrequenz,  welche  man  während  der 
Acclimatisationszeit  im  Hochgebirge  beobachtet  (Veraguth,  Egger, 
Miescher),  vielleicht  auch  als  ein  Compensationsmittel  für  die 
Dissociationsvorgänge   des  Haemoglobins  anzusehen?    Ist  das  nicht 

1)  Aasserdem  spricht  gegen  diese  rein  mechanische  Auffassung,  dass  es 
auch  Herzkrankheiten  gibt  mit  Cyanose,  aber  ohne  Polyerythrocythaemie. 
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eine  Art  Adaptation^),  gerade  so  wie  die  voq  Alex.  v.  Humboldt 
festgestellte  Thatsache,  dass  die  Bewohner  der  Anden  einen  auf- 
fallend geräumigen  Thorax  besitzen? 

Bei  Chlorose  und  auch  bei  perniciöser  Anaemie  sehen  wir  als 
Begel,  dass  die  Abnahme  des  Haemoglobingehaltes  des  Blutes  viel 
beträchtlicher  ist  als  die  der  Erythrocytenzahl  (Laache  u.  A.); 
auch  da  will  die  Natur  wuchern  mit  dem  ihr  zur  Verfügung  stehen- 
den Quantum  Haemoglobin  dadurch,  dass  sie  es  auf  eine  möglichst 
grosse  Zahl  rother  Blutkörperchen  vertheilt. 

Hiermit  übereinstimmend  ist  die  Beobachtung  Neubert's,  die 
ergibt,  dass  bei  Lungentuberculose  der  Haemoglobingehalt  gewöhn- 
lich schneller  herunter  geht  als  die  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen. 

Bei  perniciöser  Anaemie  wird  an  vielen  Stellen  das  gelbe  Knochen- 
mark in  rothes  umgewandelt.  Auch  Leube  betrachtet  diesen  Vorgang 
als  einen  Ausgleichungsversuch  behufs  Verbesserung  der  Blutbildung. 

Baum  holz  untersuchte  die  Widerstandsfähigkeit  der  rothen 
Blutkörperchen  bei  Tuberkulose  nach  der  Methode  von  Professor 
Janowsky  (die  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  wird  bestimmt  in 
einer  3 ^/o igen  Salzlösung  und  später  in  einer  0,4 ^/o igen  Lösung; 
die  Procentziflfer,  welche  die  Zahl  der  Erythrocyten  anzeigt,  welche 
in  der  0,4 ^/o igen  Lösung  nicht  zu  Grunde  geht,  ergibt  das  Maass 
der  Widerstandsfähigkeit  der  rothen  Blutkörperchen).  Baum  holz 
fand  bei  (97)  Kranken,  welche  an  Tuberculose  litten,  eine  erhöhte 
Widerstandsfähigkeit  der  rothen  Blutkörperchen.  Bei  Verbesserung 
des  Allgemeinzustandes  ging  die  Zififer  der  Widerstandsfähigkeit  des 
Blutes  herunter,  bei  Verschlimmerung  ging  sie  in  die  Höhe.  Auch 
das  kann  als  ein  Versuch  der  Natur  betrachtet  werden,  um  die  Zu- 
sammensetzung des  Blutes  nach  Bedarf  zu  reguliren,  und  als  eine  Be- 
stätigung eines  Ausspruches,  welchen  man  Hippokrates  zuschreibt: 
„Die  Natur  der  Krankheiten  ist  eine  heilende." 

Lloyd  Jones,  Becquerel  und  Rödler  haben  nachgewiesen, 
dass  bei  cerebraler  Haemorrhagie  ein  Erhöhung  des  specifischen  Gewichtes 
des  Blutes  auftritt,  und  die  letzten  zwei  Untersucher  fanden  ausser- 
dem dabei  eine  Vermehrung  der  Erythrocyten.  Hier  sehen  wir  also 
Blutung  im  Körper  selbst;  es  handelt  sich  dabei  mehr  um  Aus- 
schaltung von  vielem  haemoglobinhaltigem  Material  aus  dem  Kreislaufe 
als  um  Flüssigkeitsverlust.    Der  Körper  reagirt  auf  diesen  Verlust 


1)  EinathmuDg  von  reinem  Og  während  des  Aufenthaltes  in  verdannter  Luft 
lässt  die  Pulsfrequenz  sinken  (cf.  Determann  S.  776). 
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dadurch,  dass  er  mehr  rothe  Blutkörperchen  in  Girculation  setzt.  Ob 
hier  ein  Reizmoment  des  centralen  Nervensystems  in  Betracht  kommt 
oder  nicht,  dieser  Vorgang  kann  jedenfalls  als  ein  Compensations- 
versuch  aufgefasst  werden. 

Bei  der  Erklärung  des  Lächerlichen  erwähnt  Kant  den  Fall 
eines  Wilden,  der  ganz  erstaunt  war,  als  er  an  einer  eben  geöfiheten 
Bierflasche  den  Schaum  unaufhaltsam  hervorsprudeln  sah,  und  dabei 
äusserte,  nicht  über  das  Herauskommen  wundere  er  sich,  sondern  dar- 
über, wie  man  es  nur  habe  hineinbringen  können  (Schopenhauer). 

Etwas  Aehnliches  ist  es  leider  noch  mit  der  Zunahme  der  Ery- 
throcyten  im  Hochgebirge. 

Betrachten  wir  also  die  Frage,  wie  im  Hochgebirge  die  wirk- 
liche Vermehrung  der  Erythrocytenzahl,  des  Haemoglobingehaltes  und 
des  specifischen  Gewichts  des  Blutes  entsteht,  als  nicht  ganz  gelöst. 

Dass  dieselbe  entsteht,  ist  meines  Erachtens  zweifellos  und  nur 
die  Folge  der  Thatsache,  dass  sie  entstehen  muss,  als  Ausdruck  der 
actuellen  Adaptation.  „Demgemäss  wird  die  Anpassung  die  Folge 
aller  jener  materiellen  Veränderungen  sein,  welche  die  äusseren 
Existenzbedingungen,  die  Einflüsse  der  umgebenden  Aussenwelt.  im 
Stoffwechsel  des  Organismus  hervorbringen."  (Haeckel.) 

Wäre  es  nicht  so,  die  Natur  würde  ihre  Pflicht  versäumen. 

So  sehen  wir,  dass  auch  das  Blut  in  hohem  Maasse  die  Aufgabe 
erfQllen  kann,  um  durch  schnelle  und  sehr  beträchtliche  Aenderungen 
in  seiner  Zusammensetzung  den  Körper  an  die  modificirten  Verhält- 
nisse anzupassen,  welche  ausserhalb  oder  innerhalb  des  Körpers  ent- 
stehen, in  Zeiten  von  Frieden  und  Ruhe  oder  von  Krieg  und  erhöhter 
Function. 

Mit  Recht  sagt  Miescher  am  Schlüsse  seiner  tiefsinnigen  Be- 
trachtungen über  die  Zusammensetzung  des  Blutes  im  Hochgebirge: 
„Wir  stehen  also  hier  vor  einer  der  feinsten  und  interessantesten 
Regulireinrichtungen,  welche  die  Physiologie  kennt.** 

EL.  Schliesslich  einige  Bemerkungen  über  die  von  mir  in  Davos- 
Platz  von  April  1901  bis  April  1902  ausgeführten  Untersuchungen. 

Für  die  Untersuchungsmethoden,  welche  nur  angedeutet  werden 
sollen,  muss  ich  auf  die  bezüglichen  Handbücher  und  Monographien 
verweisen. 

Die  Untersuchungen  wurden  ausgeführt  mit  Blut,  das  ich  aus 
der  Kuppe  des  linken  Mittelfingers  durch  einen  schnellen  und  nicht 

E.  Pf  lüger.  Archiv  für  Physiologie.    Bd.  92.  4 
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ZU  oberflächlichen  Einstich  mittelst  einer  äusserst  scharfen  und  spitzen 
zweischneidigen  Lancette  erhielt. 

Die  meisten  Untersuchungen  fallen,  wie  man  sehen  wird,  in  die 
Zeit  nach  der  Hauptmahlzeit,  Nachmittags  zwischen  2—4  Uhr.  Nach  den 
oben  erwähnten  Beobachtungen  von  Vierordt,  v.  Limbeck, 
Oliver,  Hayem,  Cadet,  Dup6rie,  Lloyd  Jones  etc.  (Seite  2 
und  11)  entsteht  durch  Digestion  eine  Abnahme  der  Erythrocytenzahl, 
des  Haemoglobingehaltes  und  des  specifischen  Gewichts.  Desshalb 
sind  meine  Ziffern  vielleicht  noch  etwas  zu  niedrig. 

Der  Haemoglobingehalt  und  das  specifische  Gewicht  konnten  nicht 
immer  bestimmt  werden,  wegen  Zeitmangels  oder  Unterbrechung 
während  der  Untersuchung. 

Für  erythrocytometrische  Bestimmungen  wurde  ausschliesslich 
die  von  Zeiss  angefertigte  Schlitzkammer  nach  Meissen  benutzt; 
als  Deckglas  diente  dabei  das  0,18  mm  dicke  Gläschen  mit  auf- 
gekittetem Glasringe,  gleichfalls  von  Zeiss  und  speciell  für  diese 
Untersuchungen  angefertigt. 

Dieses  Deckgläschen  lässt  auch  vorzüglich  die  Newton' sehen 
Farbenringe  hervorrufen  und  erlaubt  die  Untersuchung  mit  Zeiss, 
Obj.  E.  und  Ocul.  2. 

Der  Gebrauch  des  grossen,  beweglichen  Kreuztisches,  welcher  zu 
Stativ  la  gehört,  setzt  uns  in  Stand,  die  Zählung  mit  grösserer 
Sicherheit  auszuführen. 

Das  Blut  wurde  mit  (Vioo)  Hayem 'scher  Lösung  verdünnt- 
Immer  wurden  wenigstens  80  Quadrate  gezählt,  wie  auch  v.  Jak  seh 
empfiehlt.  Die  Zählung  von  80  Quadraten  hat  den  praktischen  Werth, 
dass  man  die  Summe  der  Erythrocyten  nur  durch  2  zu  dividiren  und 
die  nöthige  Zahl  Nullen  dahinter  zu  stellen  hat,  um  die  Schluss- 
berechnung auszuführen. 

Der  Haemoglobingehalt  wurde  nach  Go  w  ers-  S  a h  1  i  bestimmt  ^) ; 
das  specifische  Gewicht  nach  Hammerschlag  mit  Chloroform-Benzol, 
wofür  ich  ziemlich  viel  Flüssigkeit  (200—250  ccm  in  Gefässen  von 
15— 18  cm  Höhe  und  4  cm  inneren  Durchmessers)  verwendete.  Mein 
Areometer  ist  auf  15®  C.  geeicht. 

Die  Zahl  der  Leukocyten  habe  ich  nicht  oft  genug  bestimmt, 
um  aus  diesen  Resultaten  einen  Schluss  ziehen  zu  dürfen.  Vorläufig 
scheinen  meine  diesbezüglichen  Beobachtungen  nicht  auf  Vennehrung 
oder  Verminderung  im  Hochgebirge  hinzuweisen. 

1)  Siehe  Fussnote  S.  55. 
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Die  meteorolojnschen  Ziflfeni  wurden  mir  freundlichst  von  Herrn 
Olbeter,  Director  der  schw.  metereologischen  Station  in  Daves, 
verschafft. 

Ich  war  leider  nicht  im  Stande,  durch  alltägliche  Untersuchungen 
während  der  Acclimatisationszeit  die  Curve  der  verschiedenen  Schwan- 
kungen der  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  festzustellen.  Dess- 
halb  hielt  ich  es  für  besser,  so  genau,  wie  mir  möglich  wäre,  für 
grösstentheils  völlig  acclimatisirte  Menschen  Durchschnittsziffern  zu 
bestimmen  über  Erythrocytenzahl,  Haemoglobingehalt  und  specifisches 
Gewicht  des  Blutes. 

Die  Kranken,  welche  an  Tuberculose  litten,  habe  ich  in  be- 
kannter Weise,  je  nachdem  sie  Tuberkelbacillen  im  Sputum  hatten 
oder  nicht,  in  die  Gruppen  „geschlossene"  und  „offene"  Tuberculose 
eingetheilt.  Die  meisten  Patienten  mit  geschlossener  Tuberculose 
waren  völlig  afebril-,  viele  von  ihnen  sind  als  geheilt  zu  betrachten. 

Andererseits  finden  sich  in  den  Gruppen  „gesund  oder  nicht-tuber- 
culös  krank"  Personen,  welche  wirklich  nicht  als  ganz  gesund  zu  be- 
trachten sind;  es  sind  Menschen,  welche,  insofern  sie  nicht  an  den 
unter  „Bemerkungen"  angeführten  Krankheiten  litten  oder  vor 
Kurzem  gelitten  hatten,  sich  gesund  glaubten  und  mir  das  ver- 
sicherten. 

Aber  welcher  Erwachsene  ist,  wissenschaftlich  genommen,  voll- 
kommen gesund  ?  Influenza,  Anaemie,  Taenia  oder  Ascariden,  Erkältung, 
chronische  Obstipation,  Malaria,  Bronchitis,  Asthma,  Adenomen,  hered. 
Lues,  chronische  Pharyngitis,  adenoide  Vegetationen,  Otitis,  Adi- 
positas,  arthritische  Diathese  u.  s.  w.,  wie  Viele  haben  oder  hatten 
vor  Kurzem  dergleichen  Abweichungen  und  nennen  sich  „gesund" ! 
Der  Einfluss  auf  die  Zusammenstellung  des  Blutes  dieser  nicht  immer 
bekannten  Krankheiten  ist  nicht  genau  anzugeben,  aber  kann  doch 

sehr  gross  sein. 

Davos-Platz: 

(Barometer)  Seehöhe  über  Marseille  1563  m. 

„  „     Ostsee       1560   „ 

Barometer  Mittel  auf  0®  reducirt: 

aus  1901  =  630,83, 

aus  1876—1896  =  631,7. 

Feuchtigkeit  Mittel: 

aus  1901  =  absol.  5,04,  relat  80,63, 

aus  1867—1896  =      „      4,7  ,     „      78,00- 

4* 
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Feuchtigkeit 
IVa^  p.  m. 


abso- 
lute 


rela- 
tive 


8,4 

4,87 

3,68 

8,04 

4,76 

2,50 

5,8M 

3,75 

5,0'.) 

2,46 

3,76 

9,49 

4,76 

9,06 

3,17 

8,.'i9 

3,26 

3,46 

3,90 

5,52 

3,84 

8,98 

2,61 

2,49 

2,05 

6,12 

4,06 

3,81 

2,68 

6,89 

6,21 

3,08 

3,47 

4,71 

2,49  I 

5,72  I 

3,64  I 

889  ! 

6,88 

9,56 

7,01 

4,24 

5,87 

7,84 

3,78 

4,21  . 

6,21 

3,09 

4,70 

8,18 

4,06 

6,24  , 

8,98  I 

8,48 

9,50  I 

8,96 


46 

60 

78 

68 

78 

48 

93 

77 

74 

92 

69 

84 

78 

55 

90 

92 

67 

81 

72 

82 

95 

77 

72 

86 

48 

55 

87 

94 

61 

48 

44 

70 

64 

74 

61 

86 

61 

94 

62 

81 

45 

81 

42 

64 

83 

98 

44 

85 

49 

48 

69 

81 

77 

59 

71 

78 


Anzahl 
der  rothen 

Blut- 
körperchen 
im  cbmm 


5  895  000 

5  980  000 

6  105  000 

5  805000 

6  365  000 
8  258000 
5540000 
5  610000 
7015000 

5  070000 

6  090000 
5170000 

4  785  000 

5  485  000 
5880  000 

7  080000 
5  805  000 
6950  000 
5875000 
5  805  000 
6260  000 
6875000 
81^5  000 
5  945000 
«970000 
5  965  000 
6110000 
5  770000 
5940  000 
6525000 
5155  000 
5065  000 
5  565  000 
6485  000 
5  690000 
5025  000 
5  590  000 
5  720  000 

5  260000 
6120000 
5450000 

6  825  000 
5560000 
6175  000 
5155000 
7185000 
4645  000 
4810000 
6331000 
5170  000 
6160000 
6480000 
5  395  000 

5  912000 
5250  000 

6  870000 


Haemo- 

globin- 

gehalt 

des 

Blutes») 


105 

100 

110 

105 

105 

95 

HO 

90 

105 

70 

95 

95 

100 

75 

85 

95 

80 

85 

80 

95 

105 

90 

75 

100 

110 
100 

95 
105 

85 
105 
105 

95 

90 

85 
80 
65 
90 

85 
80 

90 
85 
105 
95 
80 

90 
90 

90 
90 


Spec.  Gewicht 
des  Blutes  und 

Temperatur 
der  Chloroform- 
Benzolmischung 


1058  bei 

1056  „ 
1063  r, 
1050  „ 

1060  „ 

1061  „ 

1057  , 
1052  „ 
1061  , 
1050  „ 
1056  „ 
1054  „ 


16®  C. 
15»  C. 
16«  C. 
14«  C. 
15  Va«  C. 
17V««  C. 
17«  C. 
17«  C. 
14V8«  C. 
13«  C. 
17«  C. 
15«  C. 


1051  bei  18«  C. 


1058 
1049 
1048 
1056 
1050 


16«  C. 
15«  C. 
16«  C. 
15«  C. 
11«  C. 


1056  bei  16V9«C. 

1054  bei  14«  C. 

1050  „  16«  C. 
1061  „  13«  C. 

1059  bei  15«  C. 
1058  „  15V9«  C. 

1051  ,  16«  C. 


1059  bei  17«  C. 
1061  „  17«  C. 
1058  .  17«  C. 
1055  „  14«  C. 

1052  bei  17«  C. 
1051  ,  15«  C. 

1058  bei  17«  C. 

1051  bei  12«  C. 


1056  bei  15«  C. 
1058  „   14«  C. 

1054  bei  11«  C. 

1053  bei  18«  C. 
1058  „  14«  C. 


1059  bei  16«  C. 
1054  „  13«  C. 


Bemerkungen 

betr.  der  untersuchten 

Person 


Chron.  UhenmatUme,  sonst  g^nnd 

Gesund 

Gesund 

Gesand 

Gesund 

Gesand,  frfiber  Malaria 

Gesund 

Gesund,  nealieh  Influenxa,  trthn  Malaria 

Gesund 

Gesund 

Cbron.  Bronchitis,  Asthma  herr. 

Gesund 

Geeund 

Gesund,  leichte  Anaemie,  gehraucht itw.Fd. 

Morbus  Basedowii 

Adipositas,  arthritische  Diathese 

Gesund 

Offene  Tuberculose  II 

Offene  Tuherculose  I 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Offene  Tuberculose  11 

Geschlossene  Tubereulos«  II 

Offene  Tuberculose  HI 

Offene  Tuberculose  II 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Offene  TaberculoM  III 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Offene  Tuberculose  I 

Geschlossene  Tuberculose  II 

Offene  Tuberc.  Pulm.  et  Laryngis  U 

Geschl.  Tuberc.  Pulm.  et  Yertebr.  11 

G«flehl.  Tuberc.  Palm,  et  Laryngis  II 

Offene  Tuberculose  II 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Offene  Tuberculose  II 

Geschlossene  Tubero.  1,  Taenia  sagiuuta 

Oeschlossene  Tuberculose  I 

Geschlossene  Tuberculose  I.  Anaemie 

Geschl.  Tuberc.  I,  Lymphaden.  Colli 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Geschlossene  Tubercalose  II 

Offene  Tuberculose  II 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Offene  TnbereuIoKe  I,  OUtis  bilat. 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Geschlossene  Tubercalose  I 

Offene  Tuberc.  Pulm.  et  Laryngis  II 

Geschlossen«  Tuberculose  I 

Geschlossene  Tuberc.  Pulm.  et  Lar^ngi^  II 

Geschlossene  Tuberculose  I,  Anaemie 

Offene  Tuberculose  HI 

Geschlossene  Tuberculose  I 

Offene  Tuberculose  II,  Glaukoma 


1)  Siehe   Fassnote  S.  55. 
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Ich  mache  also  darauf  aufmerksam  —  die  Personen  sind  in 
keiner  Beziehung  ausgewählt  — ,  dass  die  Grenzen  zwischen  den 
Gruppen  „geschlossene  Tuberculose"  und  „gesund  oder  nicht-tuber- 
culös  krank**  nicht  scharf  sind,  ja,  wenn  man  will,  eigentlich  kaum 
bestehen;  die  bezüglichen  Resultate  dürfen  also  auch  nicht  zu  streng 
einander  entgegengesetzt  werden.  Die  einzige  wissenschaftliche  Grenze 
ist  die:  offene  Tuberculose  oder  nicht. 

Patienten,  die  an  Tuberculose  litten,  habe  ich  untergebracht  in 
den  Gruppen  I,  n,  III,  übereinstimmend  mit  dem  klinischen  Ge- 
sammteindruck  „leicht",  „mittelschwer",  „schwer". 

Unter  den  untersuchten  Personen  fanden  sich  keine  mit  Herz- 
fehler, 

Die  Ergebnisse  der  Resultate  sind  in  Kürze: 

Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  per  Kubikmillimeter. 

Dorchschnittl.  bei  26  Männern,  gesunden  und  kranken  zasammen .   .   .  6  212  000, 

„  „9  dieser  Männer,  gesund  oder  nicht-tuberculös  krank  6  290  000, 

„  „    9      „  „mit  offener  Tuberculose 6  317  000, 

„  „    8      „  »         »    geschlossener  „         6  005  000, 

„  „30  Frauen,  gesunden  und  kranken  zusammen.   .   .  5  699  000, 

„  „8  dieser  Frauen,  gesund  oder  nicht-tuberculös  krank  5  595  000, 

„  »    6       »  n        roit  offener  Tuberculose 5  954000» 

„  „  16       „          „          „    geschlossener  „             ....  5  657  000. 

Haemoglobingehalt  des  Blutes*)- 

Durchschnittl.  bei  24  Männern,  gesunden  und  kranken  zusammen  ...  98,1, 

„             »3  dieser  Männer,  gesund  oder  nicht-tuberculös  krank  102,8, 

„             „     15      „           „          mit  Tuberculose 95,3, 

„             „    25  Frauen,  gesunden  und  kranken  zusammen.   .   .   .  82,0, 

„             »8  dieser  Frauen,  gesund  oder  nicht-tuberculös  krank  86,9, 

„             „     17      „           „mit  Tuberculose 79,7. 

Specif.  Gewicht  des  Blutes. 

Durchschnittl.  bei  21  Männern,  gesunden  und  kranken  zusammen    .   .  1056,7, 

n             »9  dieser  Männer,  gesund  oder  nicht-tuberculös  krank  1057,6, 

„             „     12      „           „mit  Tuberculose 1056,1, 

„             „     19  Frauen,  gesunden  und  kranken  zusammen    .   .   .  105.3,2, 

„             „7  dieser  Frauen,  gesund  oder  nicht-tuberculös  krank  1051,6, 

„             „    12      „           n        mit  Tuberculose 1054,1. 

Es  ist  meines  Erachtens  nicht  erlaubt,  aus  diesen  Zififem 
za  viele  Schlüsse  zu  ziehen  betrefifis  der  Unterschiede  zwischen  den 

1)  Siehe  Fussnote  S.  55. 
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Unterabtheilungen  —  dafür  ist  die  Zahl  der  Beobachtungen  für  jede 
einzelne  Unterabtheilung  zu  gering. 

Wenn  wir  annehmen,  dass  offene  Tuberculose  schwerere  Formen 
betrifft  als  geschlossene,  so  ergeben  die  Ziffern  bei  Männern  und  bei 
Frauen,  dass  die  schweren  Formen  durchschnittlich  mehr  Erythro- 
cyten  haben  als  die  leichteren. 

Im  Ganzen  sind  meine  Resultate  in  Uebereinstimmung  mit  denen 
von  Kündig.  Wenn  sie  durchschnittlich  etwas  niedriger  sind,  so 
ist  das  vielleicht  Zufall,  zum  Theil  die  Folge  davon,  dass  zwei  Unter- 
sucher gewöhnlich  bestimmte  Unterschiede  erhalten,  gerade  so,  wie 
z.  B.  zwei  geübte  Untersucher,  mit  zwei  Polarimetern  arbeitend,  auch 
meistens  bestimmte  Differenzen  im  Zuckergehalt  constatiren. 

Den  Ziffern  für  Haemoglobingehalt  muss,  wie  wir  oben  gezeigt 
haben,  nicht  zu  viel  Werth  beigemessen  werden^).  Dafür  sind  die 
Untersuchungsmethoden  im  absoluten  Sinne  nicht  genau  genug,  wie 
ja  der  oben  erwähnte  Unterschied  zwischen  Kündig  und  mir  be- 
weist oder  die  Thatsache,  dass  Ekker  bei  Gesunden  im  Tiefland 
niemals  mehr  als  80  ^/o  nachweisen  konnte. 

Betreffs  des  specifischen  Gewichts  des  Blutes  sind  bei  Tuberculose 
oder  im  Hochgebirge  nicht  genügend  viel  Ziffern  veröffentlicht 
(wenigstens  soweit  mir  bekannt),  so  dass  eine  Yergleichung 
damit  möglich  wäre.  Ich  gebe  meine  Resultate  also  ohne  Schluss- 
folgerung. 

Betrachten  wir  aber  meine  Durchschnittsziffem  des  Haemoglobin- 
gehaltes  und  des  specifischen  Gewichts  mit  einander,  in  Verbindung 
mit  den  von  Hammerschlag  (siehe  Seite  16)  als  Normal- 
Verhältniss  angegebenen  Werthen,  so  sehen  wir,  dass  in  Davos-Platz 
der  Haemoglobingehalt  grösser  ist,  als  nach  dem  specifischen  Gewicht 
vermuthet  werden  sollte. 

Was  aber  zweifellos  aus  meinen  Untersuchungen  hervoi^eht, 
ist,  dass  im  Hochgebirge  durchschnittlich  die  Zahl  der  rothen  Blut- 
körperchen bei  Männern  und  bei  Frauen,  bei  Gesunden  und  bei 
Kranken  erheblich  die  Zahl  übertrifft,  welche  durchschnittlich  im  Tief- 
lande gefunden  wird. 

Sehen  wir  doch,  dass  alle  Unterabtheilungen  betreffs  der  rothen 


1)  Controlbestimmungeu  mit  dem  neuen  Haemometer  nach  Sahli  (mit  salz- 
Baorem  Haematin)  und  meinem  Haemoglobinometer  nach  Gowers  ergeben  für 
Gowers  durchweg  viel  niedrigere  Werthe!  Meine  Ziflfem  für  Haemoglobin- 
gehalt sind  also  gewiss  in  absolutem  Sinne  zu  niedrig. 
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Blutkörperchen  Ziffern  angeben ,  welche  die  des  Tieflandes  um  un- 
gefähr 1000000  übertreffen,  —  DiflFerenzen,  welche  völlig  ausserhalb 
des  Gebietes  der  Beobachtungsfehler  sich  befinden. 

So  sind  die  Resultate  obiger  Untersuchungen  in  Ueberein- 
stimmung  mit  den  Beobachtungen  von  Bert,  Viault,  Egger  etc. 
und  eine  Bestätigung,  zwar  in  anderem  Sinne,  des  Wortes: 

„Wir  sind  ein  Spiel  von  jedem  Druck  der  Luft.** 
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(Aas  dem  thierphysiol.  Institut  der  kgl.  landwiithsch.  Hochschule  zu  Berlin.) 

Uebep  die  physiologische  W^irkungr  einigrer  Be- 
standtheile  des  Hopfens. 

Von 

Koloman  Farkas, 

Thierarzt  aus  Budapest. 


(Hierzu  Tafel  I  und  ](.) 


Der  Hopfen  und  das  aus  demselben  gewonnene  Hopfenmehl 
(Lupulin)  ist  in  der  Heilkunde  schon  lange  bekannt.  Das  Lupulin 
empfahl  angeblich  als  erster  der  Pariser  Apotheker  Planche  (1813) 
zu  Heilzwecken ;  es  ist  aber  sehr  wahrscheinlich,  dass  dieses  goldgelbe, 
intensiv  bittere  Pulver  von  charakteristischem  und  berauschendem 
Geruch  schon  viel  früher  die  Aufmerksamkeit  der  Aerzte  auf  sich 
gezogen  hat.  Die  Anwendung  desselben  war  in  den  50-— 60  er  Jahren 
des  abgelaufenen  Jahrhunderts  allgemein.  In  den  aus  dieser  Zeit 
stammenden  Notizen  praktischer  Aerzte  und  Kliniker  wird  dasselbe 
in  den  verschiedensten  Krankheitsfällen  empfohlen.  Jedoch  sind  ihre 
Beobachtungen  betrefüs  der  Wirkung  und  Dosis  des  Hopfenmehls  ver- 
schieden und  widersprechend.  Nur  in  einem  Punkte  einigen  sie  sich, 
nämlich  darin,  dass  sie  Alle  dessen  Verdauung  und  Appetit  steigernde 
Wirkung  zugeben. 

Von  grösserer  Wichtigkeit  sind  die  aus  dieser  Zeit  herrührenden 
Untersuchungen  R.  Wagner's,  W.  Jauncey's  und  Fronmüller's. 

Wagner^)  untersuchte  das  Hopfenöl  chemisch  und  auf  seine 
toxikologische  Wirkung.  Vor  diesen  Untersuchungen  nahm  man  im 
Allgemeinen  an,  dass  der  Hopfen  in  Folge  seines  Oelgehaltes 
narkotisch  wirke.  Wagner  gab  einem  Kaninchen  20  Tropfen,  ohne 
die  geringste  Wirkung  zu  bemerken.    Jauncey*)  machte  die  Er- 


1)  lieber  das  Hopfenöl.    Joum.  f.  prakt  Chemie  Bd.  58. 

2)  Wirkong  des  Lnpulins.    Edinb.  med.  Joum.    Febr.  1858. 
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fahrung,  dass  grosse  Dosen  Lupulin  die  Pulsfrequenz  auf  20—30 
reduciren  und  den  Tonus  des  Verdauungscanais  erhöhen.  Nach 
längerem  Gebrauch  gewöhnten  sich  die  Patienten  derart  daran,  dass 
die  halbstündlich  zu  sich  genommenen  Dosen  von  10  g  keine  Wirkung 
hervorriefen.  Fr o  n  m  ü  1 1  e  r  ^)  untersuchte  das  Lupulin  als  Narkoticum, 
konnte  aber  selbst  bei  grossen  Dosen  keine  narkotische  Wirkung 
constatiren. 

Der  Hopfen  wurde  von  dieser  Zeit  an  keiner  wissenschaftlich 
toxikologischen  Forschung  mehr  unterzogen,  trotzdem  seine  hygienische 
Bedeutung  es  erfordert  hätte.  Die  hygienische  Wichtigkeit  des 
Hopfens  zeigen  folgende  statistische  Daten  ^). 

Die  consumirte  Hopfenmenge  der  90er  Jahre  ist  im  Durchschnitt: 

Deutschland 17  900  000  kg 

England 35  000  000   „ 

Oesterreich-Ungarn 4  800  000   „ 

Frankreich 4  000  000   „ 

Russland 1300  000   „ 

Die  übrigen  Staaten  Europa's    .    .      7  100  000   „ 

Vereinigte  Staaten 13  000  000   „ 

Australien 800  000   „ 

Zusammen  ca.  84,5  Millionen  kg.  Durch  siedendes  Wasser  kann 
aus  dem  Hopfen,  je  nachdem  das  Kochen  20—120  Minuten  dauert, 
27,257 — 30,098 ®/o  extrahirt  werden®).  Von  der  in  Brauereien  ver- 
brauchten Hopfenmenge  —  84,5  Millionen  kg  —  werden,  im  Bier 
gelöst,  direct  ca.  23—25  Millionen  kg  Hopfenextract  consumirt. 

.  Im  Hopfen  resp.  Lupulin  kommt  eine  ganze  Reihe  verschiedener 
chemischer  Verbindungen  vor,  deren  Darstellung  erst  in  letzterer  Zeit 
gelangt).  Die  charakteristischen  Bestandtheile  sind  meistens  von 
solcher  Natur,  dass  sie  bei  Luftzutritt,  z.  B.  beim  Trocknen  des 
Hopfens,  sich  verändern  (Verflüchtigung  der  ätherischen  Oele, 
Oxydation  der  Hopfenbittersäure  u.  dergl.).  Diesen  Umständen  ist 
es  zuzuschreiben,  dass  die  Angaben  über  den  therapeutischen  Werth 
des  Hopfens  so  verschieden  sind. 


1)  Weitere  Untersuchungen  über  die  schlafinachende  Kraft  der  Narkotica. 
Deutsche  Klin.  Nr.  35  und  40.    1865. 

2)  Jahresberichte  der  ehem.  Technologie. 

8)  Kochversuche  mit  Hopfen  von  Bayer  und  Lang,   Zeitschr.  f.  Brau- 
wesen.  Jahrg.  1898  S.  391. 

4)  G.  Barth,  Ghem.  Studien  üb.  d.  Bitterstoffe  d.  Hopfens.    München  1900. 
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Als  Erster  stellte  L  e  r  m  e  r  ^)  eine  krystallisirbare  Substanz  dar, 
welche  er  „Hopfenbittersäure",  „Lupulinsäure"  nannte.  Diese  hielt 
man  für  ein  Kunstproduct,  weil  Lermer  bei  der  Herstellung  starke 
Lauge  gebrauchte.  Später  stellte  M.  Isleib^)  das  Hopfenbitter  in 
Gestalt  einer  gelben,  weichen,  amoq^hen  Masse  dar,  aus  welcher  er 
mittelst  Schwefelsäure -Behandlung  einen  harzigen  Körper,  das 
„Lupuliretin",  ausschied,  während  der  grössere  Theil,  die  „Lupulin- 
säure",  in  Lösung  blieb.  V.  Griessmayer^)  fand  einen  alkaloid- 
ähnlichen  Körper,  das  „Lupulin".  Es  stellte  sich  aber  später  heraus, 
dass  dieses  sogen.  Lupulin  eigentlich  Cholin*)  ist,  welches  als 
Zersetzungsproduct  des  Lecithins  so  im  Hopfen  als  auch  im  Bier 
vorhanden  ist. 

Bungener,  Hayduck,  Lintner,  Barth  und  Andere  klärten 
endlich  die  Ungewissheit ,  welche  in  der  Chemie  des  Hopfens,  das 
Hopfenbitter  und  die  Hopfenbittersäure  betreffend,  bestand,  gänzlich 
auf.  Bungener*)  gelang  es,  aus  Lupulin  mittelst  Ligroin  ein  in 
Alkohol,  Aether,  Chloroform,  Carbonsulfid  und  flüchtigen  Hopfenölen 
auflösbaren,  im  Wasser  unlöslichen,  der  empirischen  Formel  C26H85O4*) 
entsprechenden  Körper,  die  Lupulinsäure,  zu  extrahiren.  Diese  lässt 
sich  mittelst  entsprechender  Behandlung  auch  in  Form  schöner,  farb- 
loser, prismatischer  Krystalle  gewinnen.  An  der  Luft  oxydirt  sich 
dieselbe  und  wandelt  sich,  unter  Auftreten  eines  ranzigen  Schmalz- 
geruches, zu  einer  im  Wasser  leicht  löslichen,  braunen  Substanz 
um,  deren  Lösung  einen  intensiven  bitteren  Geschmack  besitzt. 
Hayduck*^)  unterzog  die  harzigen  und  bitteren  Bestandtheile  einer 
äusserst  eingehenden  Untersuchung.  Mittelst  Bleiacetat  fällte  er  den 
ätherischen  Auszug  des  Hopfens  (oder  Lupulins),  und  durch  Zer- 
setzung der  Fällung  mit  Schwefelwasserstoff  stellte  er  ein  weiches 
Harz  dar;  dieses  wird  a-Harz  genannt.    In  alkoholischer  Lösung 


1)  J.  C.  Lermer,  Dingl.  pol.  Joum.  Bd.  169  S.  54.    1863. 

2)  Arch.  d.  Pharmak.  Bd.  216.  S.  345.    1880. 

3)  Dingl.  pol.  Joum.  Bd.  212.  S.  67. 

4)  V.  Griessmayer,  Allgem.  Zeitschr.  f.  BierbraaereiJahrg.  1885  S.  1003. 
Siehe  auch:  P.  Griess  und  P.  Harro w,  Berichte  d.  deutschen  ehem.  Gesell- 
schaft S.  717.    1885. 

5)  Chem.  Centralhlatt  Jahrg.  1886.  S.  628. 

6)  Nach  G,  J.  Lintner  und  G.  Barth  (Zeitschr.  f.  d.  gesammte  Brauwesen 
Jahrg.  1898.  S.  648)  hat  die  Substanz  die  Formel:  CaBHaeO«  und  gehört  zu  den 
Terpenen. 

7)  Wochenschr.  f.  Bierbrauerei  1888.  S.  194. 
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bleiben  noch  zwei  Harze  zurück,  nämlich  das  ß-  und  )/-Harz.  Diese 
kann  man  durch  Petroleumäther  von  einander  trennen.  Das  /}-Harz 
ist  weich,  das  }^-Harz  ist  von  fester  Gonsistenz.  Nach  Hayduck 
bildet  das  a-Harz  4,7  ^/o,  das  /}-Harz  S^'/o,  das  j^-Harz  5,19  <>/o  des 
Hopfens.  Das  Lupulin  enthält  nach  Barth  7,4%  a-Harz  und 
28,2  %  /}-Harz.  Nach  längerem  Stehen  scheiden  sich  aus  den  weichen 
Harzen  Erystalle  aus.  Diese  benannte  Hayduck  a-  und  /9-Hopfen- 
bittersäure.  G.  J.  L i n t n e r  und  Bungener  ^)  stellten  die  a-Hopfen- 
bittersäure  als  gelblich  weisse,  glänzende,  rhombische  Krystalle  erst 
später  dar;  direct  an  die  Zunge  gebracht  sind  dieselben  geschmacklos, 
ihre  alkoholische  Lösung  aber  ist  bitter  und  verharzt  nicht  so  leicht 
als  die  /}-Hopfenbittersäure.  Die  Lösbarkeit  der  a-Hopfenbittersäure 
stimmt  ttberein  mit  der  Lösungsfähigkeit  der  /9-Hopfenbittersäure ; 
sie  enthält  68,45<>/o  G  und  8,36<>/o  H.  Lintner  und  Bungener 
identificiren  die  a  -  Hopfenbittersäure  mit  der  Impulinsäure  von 
Lermer.  H.  Seyffert  und  R.  Antropoff*),  G.  J.  Lintner 
und  Barth^)  studirten  die  Eigenschaften  der  /J-Hopfenbittersäure 
und  fanden,  dass  letztere  mit  der  Bungen  er 'sehen  Hopfenbitter- 
säure identisch  ist.  Hayduck  hält  es  für  wahrscheinlich,  dass  das 
a-  und  /}-Harz  aus  a-  resp.  aus  /}-Hopfenbittersäure  entsteht,  das 
/-Harz  aus  dem  ätherischen  Hopfenöl. 

Unter  den  erwähnten  Substanzen  wurden  betreffe  ihrer  Wirkung 
auf  den  lebenden  Organismus  nur  die  Harze,  die  /^-Hopfenbittersäure 
und  die  aus  dieser  durch  Oxydation  entstehende  bittere,  harzige 
Substanz  studirt. 

Die  Wirkung  der  Harze  auf  Spaltpilze  untersuchte  Hayduck^). 
Er  fand,  dass  die  Säurebildung  in  Malzauszügen  durch  den  Bacillus 
acidi  lactici  und  Milchsäure  bildende  Pediococcuspilze  von  a-  und 
/?-Harz  gehemmt  wird,  während  y-Harz  keine  bedeutende  Wirkung 
besitzt.  Auch  die  Vermehrung  des  Milchsäurebacillus  wird  durch 
die  beiden  ersten  Harze  gehemmt,  die  der  Pediococcuszellen  nicht. 

Die  /J-Hopfenbittersäure  untersuchte  D  res  er*)  auf  ihre  physio- 
logische Wirkung.    Er  fand,  dass  tödtliche  Vergiftung  bei  Fröschen 


1)  Zeitschr.  f.  d.  gesammte  Brauwesen  Bd.  16  S.  857.    1891. 
2j  Zeitscbr.  f.  d.  gesammte  Brauwesen  Jahrg.  1896  S.  1,  46. 

3)  Ebenda  Jahrg.  1898  S.  648. 

4)  Jahresberichte  der  ehem.  Technologie  Bd.  34  S.  1025.    1888. 

5)  Ueber  die  Wirkung  der  Hopfenbittersäure.     Arch.  f.  exper.  Pathol. 
Pharm.  Bd.  23  S.  129.    1887. 
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schon  durch  0,25  mg  hervorgerufen  wird.  Die  Symptome  der  Ver- 
giftung zeigen  sich  in  der  Veränderung  der  Respiration,  der  Herz- 
thätigkeit,  der  Motilität  und  der  Sensibilität. 

Die  Athmung  wird  nach  vorausgehenden  Brechbewegungen  laug- 
samer, bald  darauf  ist  gar  keine  Athmung  mehr  vorhanden.  Die 
Energie  des  Herzens  verliert  bedeutend,  und  die  Systole  entleert  den 
Ventrikel  nur  mangelhaft.  Der  vergiftete  Frosch  ist  in  seiner 
Locomotion  ungeschickt,  die  Bewegungen  sind  uncoordinirt.  In 
manchen  Fällen  ist  die  Reflexreizbarkeit  gesteigert.  Bei  den  Warm- 
blütern ist  das  auffallendste  Symptom  die  Wirkung  auf  die  Re- 
spiration. Vögel  (Tauben)  können  durch  subcutane  Injection  vergiftet 
werden,  Säugethiere  nur  durch  directe  lujection  in  die  Blutbahn. 
Chloralisirte  Kaninchen  endeten  nach  5  mg,  indem  sich  die  herz- 
schwächende Wirkung  beider  Gifte  cumulirte;  bei  nicht  narkotisirten 
Kaninchen  bildeten  20  mg  die  letale  Dosis.  Nach  Injection  kleinerer 
Dosen,  deren  Wirkung  schnell  verging,  war  der  Athem  frequent,  die 
Excursionen  des  Thorax  bedeutend,  und  gleichzeitig  traten  Convul- 
sionen  auf.  Bei  nicht  chloralisirten  Kaninchen  arbeitete  das  Herz 
nach  Stillstand  der  Athmung  noch  längere  Zeit.  Bei  einer  Katze 
mit  beiderseits  durchschnittenen  Vagis  war  der  Blutdruck  gesteigert, 
die  Athembewegung  uncoordinirt,  indem  Thorax  und  Zwerchfell  sich 
nach  einander  ruckweise  contrahirten. 

D  res  er  untersuchte  auch  die  Wirkung  jener  harzigen  Substanz, 
welche  durch  Oxydation  der  j8-Lupulinsäure  entsteht.  Seine  Unter- 
suchungen haben  insofern  praktischen  Werth,  weil  diese  Substanz  im 
Wasser  gut  löslich,  im  Hopfen  beständig  vorhanden  ist,  und  so  bei 
der  Brauerei  in  das  Bier  übergeht.  Dreser  injicirte  290  mg  dieser 
aus  Bier  dargestellten  Substanz,  welche  13  Litern  Bier  entsprach,  in 
das  Blut  eines  Kaninchens,  ohne  mehr  als  eine  geringfügige  Be- 
schleunigung der  Athmung  zu  beobachten. 

Die  Wirkung  der  /?- Hopfenbittersäure  auf  die  Verdauung  studirte 
Jodlbauer^). 

Im  Jahre  1885  erregte  grosses  Aufsehen  ein  Alkaloid  mit  dem 
Namen  „Hopeln",  welches  angeblich  aus  Hopfen  zubereitet  wurde. 
Der  Erfinder  war  Willi  am  so  n^),  und  in  den  Handel  brachte  das 
Hopeln  die  Londoner  „Concentrated  Produce  Company".  Der  amerika- 


1)  Chemiker-Zeituog  Jahrg.  23.  Nr.  80.    Ref. 

2)  Zeitschr.  f.  d.  gesammte  Brauwesen  1886  S.  5,  110,  und  Chemiker-Zeitung 
1886  S.  10,  20,  38,  147. 

E.  Pflüger,  ArehW  für  Physiologie.    Bd.  92.  5 
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nische  Hopfen  enthält  0,15  ®/o,  der  deutsche  und  englische  0,05  °/o. 
Betreffs  seiner  Wirkung  wurde  das  Hopeln  mit  Morphium  identi- 
ficirt,  jedoch  hätte  es  den  Vorzug,  dass  man  sich  nicht  daran  ge- 
wöhne, und  eben  desswegen  empfahl  man  es  anstatt  Morphium  gegen 
chronischen  Morphinismus.  Eingehendere  Untersuchungen  in  chemischer 
und  klinischer  Hinsicht  durch  Ladenburg ^),  G.  Leucen^), 
B.  H.  Paul«),  Dujardin-Beaumetz*),  Hirt»),  T.  Lang«), 
Babow^)  ergaben,  dass  Hopeln  ein  Morphium  sei,  welches  mit 
Cocain  gemischt  ist.  Diesem  Befund  entgegen  fanden  zwei  amerika- 
nische Forscher,  W.  Th.  Smith®)  und  Koberts®),  dass  Hopeln  in 
Wirkung  und  chemischer  Hinsicht  vom  Morphium  abweiche,  und  sie 
supponirten,  dass  im  Hopfen  thatsächlich  ein  selbstständiges  Alkaloid 
vorhanden  wäre. 

Der  angeblich  drei  Mal  höhere  Hopeingehalt  des  amerikanischen 
Hopfens,  im  Gegensatz  zu  dem  deutschen  und  englischen,  lässt  ver- 
muthen,  dass,  wenn  überhaupt  ein  Alkaloid  vorhanden  wäre,  es  im 
Samen  des  Hopfens  vorkäme.  Der  amerikanische  Hopfen  unter- 
scheidet sich  in  erster  Linie  von  den  übrigen  Hopfenarten  insofern, 
als  meist  befruchtete  weibliche  Blüthen  zugegen  sind,  er  also  Samen 
enthält. 

Zur  Entscheidung  der  Frage  unterzog  ich  den  Hopfensamen 
einer  Untersuchung  und  bemühte  mich,  nach  den  üblichen  Methoden 
das  angebliche  Alkaloid  darzustellen^^).  Meine  diesbezüglichen  Unter- 
suchungen hatten  negativen  Erfolg.  Ich  fand  aber  bei  diesen  For- 
schungen, dass  ganz  geringe  Dosen  der  Wasserextracte  des  Hopfen- 
samens auf  das  Herz  der  Frösche  eigentümliche  Wirkung  ausüben, 
indem  sie  sowohl  die  Zahl  der  Herzschläge  wie  deren  Bhythmus  und 
Energie  beeinflussten.  Da  mir  die  Reinherstellung  der  wirksamen 
Substanz  der  Wasserauszüge  nicht  gelang,  war  ich  gezwungen,  meine 


1)  Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Gesellschaft  Bd.  19  U.  1  S.  447. 

2)  Chemiker-Zeitung  Jahrg.   10  S.  553. 

3)  Pharm.  Journal  Bd.  3  S.  877. 

4)  Bull,  de  Thär.  vol.  110  (3)  p.  97.   F^vr.  15.    1886. 

5)  Breslauer  ärztl.  Zeitschr.  Bd.  8  S.  3.    1886. 

6)  Wiener  med.  Presse  Bd.  28  S.  5.    1886. 

7)  Deutsche  med.  Wochenschr.  Bd.  12  S.  9,  148.    1886. 

8)  Dingl.  pol.  Journal  S.  131,  259. 

9)  Deutsche  med.  Zeitung  Jahrg.  1885  S.  878. 

10)  Das  Material  hierzu,  wie  auch  einen  Theil  der  für  diese  Untersuchung 
aufgewendeten  Geldmittel  verdanke  ich  dem  Institut  für  Gäruugsgewerbe. 
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Untersuchungen  mit  nur  bis  zu  einem  bestimmten  Grade  gereinigten 
Auszügen  zu  vollziehen.    Zur  Bereitung  der  Auszüge  hatte  ich  den 
Hopfensamen  fein  zerrieben;  je  300—400  g  extrahirte  ich  24  Stunden 
hindurch  mit  800—1000  g  Wasser,  zu  welch'  letzterem  ich  stets  1—2 
Tropfen  Schwefelsäure  oder  Salzsäure  mengte.   Die  Extraction  wieder- 
holte ich  mit  derselben  Wasserquantität  noch  zwei  Mal.    Die  ge- 
sammelten Extracte  kochte  ich,  bei  welcher  Gelegenheit  stets  eine 
braune  Fällung  sich  ausschied,  welche  bei  Abkühlung  theilweise  sich 
auflöste.     Das  Filtrat  wurde  am  Wasserbade   auf  ein  Drittel  ein- 
gedampft und  mit  Thierkohle  entfärbt.    Mit  der  farblosen  Lösung 
setzte  ich  die  Eindampfung  bei  40—50®  C.  fort  (bei  höherer  Tem- 
peratur wird  die  Lösung  braun),  so  lange,  bis  beiläufig  300  g  Flüssig- 
keit zurückblieben.   Ich  fQgte  Alkohol  so  lange  hinzu,  bis  die  Lösung 
60  ®/o  Alkohol  enthielt,  worauf  eine  dichte,  flockige  Fällung  entsteht, 
welche  die  wirksame  Substanz  enthält    Ein  Theil  der  Fällung  war 
im  Wasser  wieder  löslich,  der  andere  Theil  bildete  eine  klebrige, 
weissliche  Masse,   welche  im  Wasser  unlöslich   ist.    Die  wässerige 
Lösung  ist  von  stark  saurer  Reaction,  welche  man  mit  Soda  bis  zur 
amphoteren  Reaction  abstumpfen  kann.    Dabei  zeigt  sich  eine  kleine 
Trübung,  aber  die  wirksame  Substanz  scheidet  sich  nicht  aus.    Das 
Filtrat  trübt  sich  beim  Erwärmen  auf  beiläufig  50  ®  C,  bei  80  bis 
100  ®  G.  erscheint  eine  massenhafte  Ca  und  P  enthaltende  organische 
Fällung,  welche  nach  Abkühlung  der  Lösung  sich  vollständig  löst 
Die  heiss  filtrirte  Lösung  enthält   das   giftige  Prindp,  enthält  aber 
nebenbei  noch  mehrere  neutrale  Salze  (NagSO«  u.  A.),  die  Trennung 
von  den  letzteren  ist  mir  nicht  gelungen.     Die   Lösung,   bis  zur 
Trockne  eingedampft,  auch  dann,  wenn  dies  bei  niederer  Temperatur 
vollzogen  wird,  nimmt  gelbe,  dann  braune  Farbe  an,  und  es  bleibt 
zuletzt  eine  braune,  amorphe,  wenig  an  den  Geruch  gekochter  Milch 
erinnernde  Substanz,  welche,  an  die  Zunge  gebracht,  sauer-salzigen 
Geschmack  besitzt  und  den  betreffenden  Theil  der  Zunge  ein  wenig 
anästhesirt.    In  den  für  gewöhnlich  gebrauchten  Lösungsmitteln  und 
in  Lauge  ist  sie  unlöslich,  lösbar  jedoch  im  Wasser  und  Säuren. 

Ich  gebrauchte  zu  meinen  Untersuchungen  die  in  beschriebener 
Weise  gereinigten  Lösungen  und  zwar  in  Dilutionen,  dass  jedem 
Cubikcentimeter  ca.  2  g  Samen  entsprachen.  Die  nicht  sterilisirte 
Lösung  wird  in  kurzer  Zeit  trüb,  und  ihre  Reaction  mehr  sauer. 
Die  sterile  Lösung  trübt  sich  auch,  wird  gelblich,  und  verliert  von 
ihrer  Wirkung,  nachdem  sie  einige  Tage  gestanden,  wesswegen  ich 
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immer  nur  so  viel  sterilisirte  Auszüge  bereitete,  wie  ich  zu  1—2  Ex- 
perimenten gebrauchte. 

Die  Wirkung  des  Auszugs  studirte  ich  in  erster  Reihe  bei 
Fröschen.  Diese  Versuchsthiere  bekamen  je  nach  der  Grösse  des 
Thieres  1 — 2  ccm  in  die  Lymphsäcke.  Nach  Injicirung  dieser 
Dosen  waren  die  Thiere  ein  wenig  unruhig,  aber  später  war  ihre 
Bewegung,  ihr  Verhalten  ihrer  Umgebung  gegenüber  und  die  Re- 
spiration genau  dieselbe  als  die  der  als  Gontrolthiere  dienenden 
Frösche.  Wenn  man  20—30  Minuten  nach  der  Injicirung  das  Herz 
eines  auf  solche  Weise  vergifteten  Frosches  mit  dem  Daumen  neben 
das  Stemum  dislocirt,  so  dass  man  an  den  Hebungen  der  Brust- 
haut  die  Zahl  der  Herzschläge  beobachten  kann,  sieht  man,  dass 
diese  Zahl  auf  V2 — Vs  Theil  der  normalen  Zahl  gesunken  ist;  zu- 
gleich ist  ersichtlich,  dass  bei  einigen  Herzschlagen  die  Hebung  be- 
deutend stärker  ist  als  bei  den  übrigen,  und  dass  solch'  ein  ver- 
stärkter Herzschlag  längere  Zeit  in  Anspruch  nimmt.  Dass  diese 
Veränderung  der  Herzthätigkeit  nicht  der  Erfolg  unseres  mechanischen 
EingriflFes,  der  Dislocation  des  Herzens  ist,  zeigen  die  Gontrolthiere. 
Die  Symptome  zeigen  sich  je  nach  der  Intensität  der  Vergiftung 
1—2  Stunden  lang  und  gehen  dann  stufenweise  zurück.  Wenn  wir 
einem  mittelgrossen  Frosch  4—5  ccm  injiciren,  so  wird  das  Versuchs- 
thier  nach  einiger  Zeit  matt,  ist  in  seinen  Bewegungen  ungeschickt, 
kann  später  nicht  mehr  springen  (V2— 2  Stunden),  reagirt  auf 
schmerzhaften  Eingriff  (10  ^/o  ige  Essigsäure)  entweder  gar  nicht  oder 
schwach  und  ist  binnen  1—3  Stunden  todt  Mit  der  Veränderung 
der  Bewegung  und  Empfindung  verknüpfen  sich  noch  andere  Sym- 
ptome. 10—20  Minuten  nach  der  Injection  wird  die  Respiration  ober- 
flächlicher, nach  einiger  Zeit  auch  weniger  häufig,  bleibt  dann  zeit- 
weise aus,  das  Thier  zeigt  10—15  Minuten  lang  gar  keinen  Athem- 
zug,  und  noch  später  athmet  es  durchaus  nicht  mehr.  Die  sichtbaren 
Schleimhäute  sind  anfangs  blass,  nachher  cyanotisch.  Die  Secretion 
der  Haut  ist  anfangs  sehr  thätig,  die  ganze  Obei*fläche  des  Körpers 
bedeckt  reichlicher  klebriger  Schleim,  späterhin  trocknet  die  Ober- 
fläche aus.  Die  Umgebung  der  Injectionsstelle  wird  stark  geröthet, 
was  um  so  augenscheinlicher  ist,  wenn  die  Injectionsstelle  auf  der 
Bauchseite  ist.  Die  Erscheinungen  am  Herzen  sind  dieselben,  welche 
ich  oben  erwähnt,  schliesslich  aber  folgt  auf  die  Abnahme  der 
Frequenz  und  Energie  des  Herzschlags  vollkommener  Stillstand.  In 
manchen  Fällen  kehrt  der  stark  vergiftete  Frosch  in's  Leben  zurück. 
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die  Symptome  der  Vergiftung  verschwinden  stufenweise,  und  das  Thier 
bleibt  am  Leben.    Dies  ist  der  seltenere  Fall. 

Im  Verlaufe  der  Vergiftung  ist  die  Veränderung  der  Herztbätig- 
keit  das  Charakteristischste.  Sie  tritt  am  schnellsten  auf  und  schon 
nach  kleinen  Dosen.  Wenn  wir  das  Stemum  des  Frosches  so  weit 
entfernen,  dass  das  Herz  mit  dem  Herzbeutel  umgeben  sichtbar  wird, 
so  ist  es  durch  Adspection  genügend  eingehend  studirbar.  Je  nach 
der  Grösse  des  Versuchsthieres,  der  Quantität  des  Auszuges  und  dessen 
Wirksamkeit  sinkt  10—15  Minuten  nach  dem  Einspritzen,  in  anderen 
Fällen  erst  später,  die  Zahl  der  Herzschläge  auf  Vs  —  V*  herab.  Wenn  die 
Injection  z.B.  in  den  Sacc.  femoralis  oder Saccbrachialis geschehen,  d.h. 
in  einen  kleinen  Lymphsack,  so  wird  die  Verminderung  der  Herzschläge 
erst  nach  mehreren  Minuten  und  stufenweise  erfolgen.  In  diesem  Falle 
tritt  vor  Allem  Allorhythmie  auf,  und  zwar  so,  dass  anfangs  jeder  10.  bis 
20.,  dann  jeder  2.-3.  Herzschlag  ausbleibt.  Jeder  Pause  folgt  ein 
unregelmässig  ablaufender  Herzschlag.  Die  normalen  Herzschläge 
ändern  sich  ebenfalls,  und  zwar  sind  sie  im  Anfang  bedeutend 
kräftiger.  Der  Ventrikel,  welcher  vorher  während  der  Systole  röth- 
lich  gewesen,  presst  das  Blut  aus  den  Blutspalten  gänzlich  aus, 
wird  somit  total  blass.  Die  Systole  der  Vorkammer  ist  auch  kräf- 
tiger, presst  gelegentlich  mehr  Blut  in  den  Ventrikel  und  dehnt  ihn 
stärker.  Wenn  die  Vergiftung  weiter  vorschreitet,  werden  die  Herz- 
schläge bedeutend  schwächer.  Die  unregelmässig  verlaufenden  Herz- 
schlage sind  sehr  charakteristisch  und  treten  entweder  rasch  auf  in 
grosser  Zahl,  so  z.  B.,  dass  innerhalb  2—3  Minuten  die  Zahl  der 
Herzschläge  von  44—38  auf  24— 16  herabsteigt,  wobei  erst  jeder  2.  bis 
3.,  dann  jeder  einzelne  Herzschlag  den  abnormen  Charakter  hat,  oder 
die  abnormen  Pulsationen  sind,  wie  oben  erwähnt,  unter  den  andern 
regelmässig  vertheilt.  Denselben  geht  jedes  Mal  eine  grössere  Pause 
voraus,  z.  B.  in  einem  Falle,  als  die  Zahl  der  Herzschläge  12  war 
und  unter  diesen  jeder  vierte  arhythmisch,  da  war  die  Dauer  der 
ihm  vorausgehenden  Pause  8 — 9  Secunden,  und  so  kamen  auf  die 
drei  arhythmischen  Herzschläge  30  Secunden,  auf  die  neun  normalen 
ebenfalls  30  Secunden.  Den  Eintritt  des  arhythmischen  Herzschlages 
erkennen  wir  nicht  nur  an  der  langen  Pause,  sondern  auch  an  dem 
Ablauf  des  vorangehenden  Herzschlages  dann,  wenn  die  Herzschläge 
schon  schwächer  geworden  sind.  Es  ist  nämlich  dann  die  Leerung 
des  Ventrikels  keine  vollständige,  vielmehr  bleibt  ein  ziemlich  grosser 
rother  Fleck'  neben  dem  Sulcus  coronarius  in  der  linken  Hälfte  des 
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Ventrikels.  Der  abnorme  Herzschlag  dauert  beiläufig  zwei  Mal  so 
lange  als  die  übrigen.  Charakteristisch  ist  noch,  dass  die  Füllung 
des  Ventrikels  in  zwei  Phasen  vor  sich  geht.  Diese  Doppeldiastole 
kommt  derart  zu  Stande,  dass  die  Gontraction  der  beiden  Vorhöfe 
nicht  gleichzeitig  erfolgt,  sondern  erst  die  Gontraction  des  rechten, 
dann  die  des  linken  Vorhofes.  Während  der  bedeutenden  Pause 
zwischen  den  beiden  Vorhofsystolen  ist  der  Ventrikel  in  halbgefülltem 
Zustande.  Der  Systole  des  linken  Vorhofes  folgt  sofort  die  Systole 
des  überfüllten  Ventrikels,  welche  kräftig  vor  sich  geht  und  den 
ganzen  Blutgehalt  austreibt  In  vielen  Fällen  verursachen  nicht  die 
asynchronen  Vorkammerzusammenziehuugen  die  Doppeldiastole,sondem 
zwei  Mal  nach  einander  erfolgende  synchrone  Contractionen  der  Vor- 
höfe. Dieser  Fall  ist  dann  häufiger,  wenn  das  Herz  noch  nicht  er- 
müdet ist. 

Nach  Injection  kleiner  Dosen  wird  die  unter  den  beschriebenen 
Symptomen  auf  12 — 10—8  herabgesunkene  Zahl  der  Herzschläge 
nach  einiger  Zeit  wieder  normal.  Bei  grösseren  Dosen  werden  die 
Herzschläge  immer  weniger  und  weniger,  bis  zuletzt  das  Herz  in 
Diastole  stehen  bleibt  Der  Ventrikel  unterlässt  seine  Thätigkeit 
früher  als  die  Vorhöfe,  seine  Muskulatur  bleibt  eine  Zeit  lang  noch 
reizbar.  Auffallend  ist  weiterhin  bei  grossen  Dosen  die  Veränderung 
der  Farbe  des  Herzens  gleichzeitig  mit  der  Farbenändenmg  des 
Blutes.  Das  im  Anfange  rothe  systolische  Herz  nimmt  später  cyano- 
tische  Farbe  an. 

Die  Injection  des  Hopfensamenauszuges  in  den  Herzbeutel  ver- 
ursacht dieselbe  Wirkung  wie  die  subcutane  Einspritzung,  nur  wirken 
schon  kleinere  Dosen. 

Nach  direct  in  die  Blutbahn  injicirten  minimalen  Dosen  bleibt 
der  Ventrikel  stehen,  indem  die  Vorhöfe  weiter  pulsiren.  Nach  1-  bis 
2-minutiger  Pause  verübt  der  Ventrikel  noch  einige  kraftlose  Gon- 
tractionen,  nach  mehreren  Minuten  bleiben  auch  Sinus  venosus  und 
die  Vorhöfe  stehen.  Die  Muskulatur  des  Ventrikels  ebenso  wie  die 
der  Vorhöfe  bleibt  noch  lange  Zeit  reizbar. 

Die  Wirkung  des  Auszuges  ist  bei  mit  Atropin  behandelten 
Froschherzen  dieselbe  wie  bei  jenen,  welche'  nicht  atropinisirt 
wurden. 

An  curarisirten  Fröschen  wurde  die  Wirkung  des  Hopfensamen- 
auszugs auf  die  Blutgefässe   der  Schwimmhaut  studirt     Dieselben 
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sind  anfangs  ein  wenig  verengt,  späterbin  erweitem  sie  sich.  Die 
Geschwindigkeit  der  Blutcirculation  ist  indess  gefallen,  und  zwar  so, 
dass  man  dem  Wege  der  einzelnen  Blutkörperchen  auch  bei  stärkerer 
Vergrösserung  folgen  konnte. 

Unter  den  Warmblütern  gebrauchte  ich  zum  Versuche  Meer- 
schweinchen und  Kaninchen.  Von  den  auf  das  Herz  der  Frösche 
stark  wirksamen  Lösungen  injicirte  ich  ihnen  steigende  Dosen  unter 
die  Haut.  Abgesehen  von  der  Schmerzandeutung  und  Aufregung, 
in  welche  das  Thier  nach  der  Einspritzung  eine  Zeit  lang  geräth, 
konnte  ich  keine  anderen  Symptome  wahrnehmen.  Auch  per  os  ge- 
lang die  Vergiftung  nicht 

Nach  in  die  Blutbahn  erfolgter  Injection  verhältnissmässig  kleiner 
Dosen  gingen  die  Kaninchen  dagegen  zu  Grunde.  Die  letale  Dosis 
ist  schwankend;  die  minimale  letale  Dosis  war  2  ccm  Auszug 
(entspricht  4—5  g  Hopfensamen)  gerechnet  auf  1000  g  lebenden  Ge- 
wichtes. In  die  grosse  Ohrenvene  eines  2000  g  schweren  Kaninchens 
injicirte  ich  5  ccm  Auszug,  worauf  das  Thier  nach  kurzem  Schwindel 
mit  scharfem  Schrei  zusammenfiel  und  unter  allgemeinen  tonisch- 
klonischen  Krämpfen  verschied.  Nach  den  Krämpfen  zeigte  sich 
Opistotonus  und  1—2  krampfhafte  Inspirationen;  der  Herzschlag 
blieb  sofort  aus.  Weder  die  angewendete  künstliche  Respiration 
noch  die  Herzmassage  konnten  den  Todeseintritt  verhindern. 

Die  auf  die  Herzthätigkeit,  Blutdruck  und  Respiration  ausgeübte 
Wirkung  habe  ich  mit  den  üblichen  graphischen  Methoden  studirt. 
Den  Blutdruck  habe  ich  in  der  Art.  cruralis  oder  carotis  mit  Hülfe 
des  6  ad 'sehen  Manometers  gemessen;  zur  Registrirung  der  Respi- 
ration Hess  ich  die  intrathoracischen  Druckschwankungen  unter  Ver- 
mittlung einer  passenden  Oesophaguscanüle  auf  die  rotirende  Trommel 
aufechreiben.  Die  Zeitregistrirung  erfolgte  im  2  Secundentempo  mit 
Hülfe  einer  Pendeluhr  und  eines  kleinen  Elektromagneten.  Das 
Hopfensamenextract  injicirte  ich  in  die  Vena  maxillaris  externa  oder 
Jugularis  unter  schwachem  Druck  aus  einer  calibrirten  Pipette.  Die 
Art  der  Wirkimg  der  giftigen  Substanz  zeigen  klar  folgende  Ver- 
suche, die  ich  aus  vielen  als  Beispiele  auswähle. 

Yersueh. 

2500  g  schweres  weibliches  Kaninchen.  Der  Blutdruck  in  der  Art  cruralis 
gemessen.    Iqjection  in  die  Jugularis.    Oesophagus-Canüle. 


Digitized  by  VjOOQIC 


72 


Koloman  Farkas: 


Zeit 
h    / 


ZaU 

Zahl 

der  Re- 

der 

spira- 

Herz- 

tionen 

Bchläge 

normal 

56*) 

236 

1,5  ccm  H.-A.«) 

52 

244 

1        n          n 

60 

282 

1        n          n 

70 

232 

1 

60 

240 

1 

70») 

226 

Blutdruck  in 
mm  Hg 

Diastole  Systole 


Anmerkung 


11  50  normal  56*)  236  110-150 

1156  l,5ccm  H.-A.«)  52  244  110—150 

11  58  1      „        „  60  282  100-140 

12  1  1      „        „  70  232  90-110-130-140 
12    3  1      „        -  60  240  100-130 

12     4        1        „  «  70»)  226  90—120  zittern    und    kleinere 

"  "  ^  KrÄmpfe 

12  6  2  .  „  (zusammen  7,5  ccm).  Unter  allgemeinen  Krämpfen  sinkt 
der  Blutdruck  auf  0,  bald  darauf  steigt  er  binnen  14 — 16  Secnnden 
auf  60—40  mm  Hg,  nachher  f^lt  er  abermals  auf  0.  Der  Herz- 
schlag ist  unregelmässig,  nach  5—6  Secunden  ist  keine  Hei^thätig- 
keit  vorhanden.  Die  Respiration  ist  in  Form  seltener  krampf- 
hafter Inspirationen  noch  nach  dem  Ausbleiben  der  Herzthätigkeit 
wahrnehmbar.  (Blutdruckcurve  Fig.  2  c,  Respirationscurve  Fig.  1  c). 

Tersnch« 

3650  g  schweres  männliches  Kaninchen.     Blutdruck  in  der  Carotis  ge- 
messen.   Ii\jection  in  die  Y.  max.  extern.    Tracheotomie. 


Zahl 

j 

Blutdruck  in 

Zeit 

Herz- 

mm Hg 

Anmerkung 

h    / 

schläge 

Diastole  Systole 

12    1 

4  ccm  1^/oiger  Curare-Lösung,  künstliche  Athmung 

12  18 

normal 

86 

90-120 

12  20 

1  ccm  H.-A.«) 

62 

100-140 

12  h  21'  echwache  Er&mpfe;   1  ccm 

10/0  ige  Curare 
12h  39^  Störung  d.  künstl.  Athmnng 

12  23 

— 

60 

100-140 

12  41 



120 

80-110 

12  42 

1  ccm  H.-A. 

120 

80-110 

12  44 



116 

80-110 

12  45 

1  ccm  H.-A. 

100 

80-100-120 

Störung  der  kUnsü.  Respiration 

12  54 

1       r,            n 

152 

80-90-95-100 

12  56 

1      l           n 

126 

90-105 

12  58 

1      n          n 

90 

85-120 

1    3 

2     l          n 

85 

85-120 

1    4 

2     „          n          ( 

[zusammen  9  ccm  Hopfehsamen -Auszug).    Der  Herz- 

schlag  bleibt  stehen,  der  Blutdruck  fällt  auf  0;  nach  1—2  Secunden 

erholt  sich  das  Herz,  beiläufig  7  Secunden  hindurch,  dann  wird  der 

Blutdruck  120  mm  Hg,  worauf  das  Herz  von  Neuem  stehen  bleibt, 

und  der  Bli 

itdruck  ( 

lefinitiv  auf  0  sin 

kt 

y ersuch. 

1500  g  schweres  männliches  Kaninchen.     Blutdruck  in  der  Carotis  ge- 
messen.   Ii\jection  in  die  V.  max.  externa.    Tracheotomie. 


1)  Respirationscurve  Fig.  1  a. 

2)  H.-A.  =  Hopfensamen-Auszug. 

3)  Respirationscurve  Fig.  1  b. 
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Zeit 

iL       / 


Zahl 

der 
Herz- 
schläge 


Blutdruck  1)  in 
mm  Hg 

Diastole  Systole 


Anmerkung 


11 
11 


11  14 
11  18 
11  20 


11  21 
11  23 

11  28 


11  84 
11  38 
11  42 


11  48 

11  55 

12  3 


4  ccm  1^^/oige  Curarelösung,  künstliche  Respiration 
normal 
1  ccm  Lösung 

1  ccm  Lösung 


Va  ccm  H.-A. 


0,6  ccm  H.-A. 


280 

276 
246 


244 
270 


270 
270 


80—85 

90-95 
105-110 


85-95—90-100 
105—110 


,  85-90-105-110 
105-110 


starke     Tranbe-Hering' 
Wellen 


sehe 


Das  Hen  blieb  st3hen,  der  Blnt- 
dmck  war  auf  0  gefallen.  Nach 
22  Secunden  beginnt  abermals  die 
Herzthitigkelt,  der  Blntdruck 
steigt  über  120  mm  Hg,  spiter 
f&Ut  er  auf  85  mm  Hg 


Nach  schwachem  Fallen  deH  Blnt- 
drackes  Steigen  auf  140  mm  Hg. 
Der  Druck  bleibt  so  hoch  80  Se- 
cunden hindnrch.  Zahl  der  Herz- 
schläge 270 


W&hrend  der  Daner  der  Imection 
fällt  der  Blntdrnck  von  150  mm 
Hg  anf  80  mm  Hg,  dann  iu  3  Se- 
ctinden  auf  0,  bleibt  6  Secunden 
auf  0,  steigt  dann  plötzlich  auf 
140  mm  Hg,  bald  flllt  er  stufen- 
weise auf  100  mm  Hg  herab.  Der 
Herzschlag  blieb  7  Secundeo  aus. 
(Fig.  IIl) 

10  Secunden  dauerndes  Fallen  des 
Blutdruckes 

Dito 


0,6    „        „  275  95—100 

0,7    „        „  270  95—100 

0,9  „  „  (zusammen  5,8  ccm  Hopfensamen- Auszug).  Die  Traube - 
Hering*schen  Wellen,  welche  bisher  ausgeprägt  waren,  sind  5  Se- 
cunden hindurch  kaum  wahrnehmbar.  Nach  schwachen  Steigen 
des  Blutdruckes  bleibt  das  Herz  stehen,  der  Blutdruck  fällt  auf  0 
(Fig.  2a).  Um  12 ^  5'  Herzmassage,  das  Herz  erholt  sich  und 
schläfft  beiläufig  120  Secunden  hindurch.  Der  Blutdruck  schwankt 
zwischen  80—95  mm  Hg,  steigt  stufenweise  herab.  Traube- 
Hering'sche  Wellen  nicht  vorhanden. 


Bei  den  Warmblütern  ist  die  intensive  und  schnelle  Entwicklung 
der  Vergiftung  auffallend.  Nach  Injection  einer  bestimmten  Quan- 
tität des  Auszuges  bleibt  das  Herz  stehen,  und  der  Blutdruck  fällt 
auf  0  herab  (Fig.  2  6).  Manchmal  geht  dem  Stehenbleiben  des  Herz- 
ßchlages  eine  Blutdrucksteigerung  voran  (Fig.  II  a).  Wenn  die  Dosis 
keine  letale  war,  so  beginnt  der  Herzschlag  nach  einigen  Secunden 
wieder,  der  Blutdruck  steigt  rapid  sehr  hoch,  und  kommt  gradatim 
auf  das  Normale  zurück  (Fig.  3).  Kleinere  Dosen  sind  entweder 
wirkungslos  auf  den  Herzschlag  und  auf  den  Blutdruck,  oder  es  fällt 
der  Blutdruck  nur  unbedeutend  nach  der  Injection  unmittelbar,  steigt 


1)  Der  Blutdruck  auf  der  Höhe  der  Traube- Hering 'sehen  Wellen  ge- 
gemessen. 
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aber  später.  Die  Respiration  wird  nach  kleineren  Dosen  frequenter 
und,  wie  der  Vei^leich  von  Fig.  16  mit  la  zeigt,  zugleich  verstärkt 
Grössere  Dosen  bewirken  mehrere  krampfhafte  In-  und  Exspirationen. 
Einige  tiefe  Inspirationen  sind  auch  nach  Beendigung  der  Herzthätig- 
keit  sichtbar. 

Der  Wasserextract  des  Hopfensamens  ist  auch  bei  den  Warm- 
blütern in  erster  Linie  Herzgift,  aber  wirkt  gleichzeitig  auf  das  Re- 
spirationscentrum. Die  Entwicklung  der  Vei^iftung  ist  sehr  rasch, 
ebenso  schnell  ist  aber  auch  die  Erholung.  Es  scheint,  dass  das 
giftige  Princip  sehr  bald  unschädlich  wird,  aber  dabei  doch  eine  ge- 
wisse Accumulation  vorhanden  ist,  oder  vielleicht  eine  verminderte 
Widerstandskraft  des  Herzens  für  längere  Zeit  bestehen  bleibt. 
Hierauf  deutet  der  im  Laufe  der  Versuche  eintretende  Tod  nach 
kleinen  Dosen,  welche  wir  vorher  ohne  Erfolg  injicirt  hatten.  Der 
Herzmuskel  behält  seine  Reizbarkeit  1 — 2  Minuten  lang,  und  auf 
Massage  kehren  die  Herzschläge  abermals  zurück,  jedoch  nur  auf 
kurze  Zeit.  In  einem  Falle  war  der  Cornealreflex  post  mortem  vier 
Minuten  lang  wahrnehmbar. 


Zur  Zeit  der  Untersuchungen  von  Dreser  —  welche  ich  in 
der  Einleitung  erwähnte  ~,  war  die  a-Hopfenbittersäure  noch  nicht 
bekannt,  welche  seitdem  von  Hayduck,  Lintner  und  Bungener 
aus  dem  Lupulin  dargestellt  worden  ist.  Da  diese  im  Hopfen  in 
ziemlich  grosser  Quantität  vorkommt,  war  eine  Prüfung  ihrer  toxi- 
kologischen Wirkung  angezeigt,  trotzdem  die  Lösungsverhältnisse 
eine  praktische  Bedeutung  dieser  Substanz  von  vornherein  aus- 
geschlossen erscheinen  Hessen. 

Prof.  Dr.  C.  J.  Lintner  hatte  die  Güte,  uns  den  nöthigen  Stoflf 
zu  meinen  Forschungen  zu  überlassen,  wofür  ich  ihm  an  dieser  Stelle 
meinen  Dank  ausspreche. 

Das  in  Farbe  und  Gonsistenz  dem  gelben  Wachs  ähnliche 
Material  bestand  aus  mikroskopisch  kleinen,  mit  wenig  a-Harz  ver- 
unreinigten Krystallen  von  a-Hopfenbittersäure.  Zu  meinen  Ver- 
suchen bereitete  ich  mir  stets  frische  Lösungen,  in  ähnlicher  Weise 
wie  Dreser  aus  der  /?-Hopfenbittersäure.  In  einigen  Fällen  nahm 
ich,  um  concentrirtere  Lösungen  zu  gewinnen,  4 ^/o igen  Alkohol  als 
Lösungsmittel.  Als  Versuchsthiere  dienten  Frösche  und  Kaninchen. 
Die  Frösche  starben  in  allen  Fällen  von  3—4  ccm  der  frisch  ver- 
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fertigten  ca.  1  böiger  Lösung  (3—4  mg).  Weniger  als  2  mg  war 
niemals  tödtlich;  die  Giftigkeit  ist  also  erheblich  geringer  als  die  der 
von  Dreser  untersuchten  /J-Säure,  von  welcher  0,26  mg  zur  Tödtung 
ausreichten. 

Die  Vergiftung  hatte  immer  gleichen  Verlauf.  Zur  Dlustrirung 
gebe  ich  folgende  Beispiele: 

Yersnch. 

Rana  esculenta  mittlerer  Grösse,  gleiches  Controlthier. 

1^  05^  1  ccm  ca.  1^/ooiger  Lösung  injicirt  in  Sacc  cranio-dorsalis.  Das  Thier 
war  nach  der  Injection  lange  Zeit  unruhig. 

Ib  40'.  2  ccm  ca.  1^/ooiger  Lösung  injicirt  in  Sacc.  cranio-dorsalis.  Nach  Ii\ji- 
cirung  kurze  Zeit  Unruhe. 

21^  12 ^  Der  Frosch  ist  ermattet,  ruht  mit  dem  Bauche  auf  der  Tischplatte, 
reagirt  auf  schwächere  mechanische  Eingriffe  nicht,  Respiration  schwach 
und  oberflächlich,  zieht  die  unter  dem  Körper  hervorgezogenen  Extremi"* 
täten  langsam  zurück. 

2^  30^  Keine  Respiration  vorhanden,  zeigt  die  Passivität  des  curarisirten 
Frosches,  M.  gastrocnemius  mit  inducirtem  Strom  gereizt,  ist  nur 
schwacher  und  langsamer  Contraction  fähig.  Nach  Entfernung  des 
Stemum  schlägt  das  Herz  noch  mit  normalem  Rhythmus  und  Frequenz, 
jedoch  sind  die  Herzschläge  geschwächt. 

2^^  40'.  Die  Muskulatur  des  Körpers  ist  nicht  reizbar.  Die  Zahl  der  schwachen 
Herzschläge  ist  auf  10  pro  Minute  gesunken. 

21^  50'.  Das  Herz  blieb  stehen,  die  Reizung  seiner  Muskulatur  löst  einen  Herz- 
schlag aus. 

S^  00'.   Die  Herzmuskulatur  ist  nicht  mehr  reizbar. 

(Dem  Controlthiere  ii\jicirte  ich  1 — 2  ccm  Na^GOs- Lösung  ähn- 
licher Concentration,  wie  ich  zur  Lösung  der  a-Hopfenbittersäure  brauchte.) 

Yersneh« 

Rana  esculenta  mittlerer  Grösse.  Rechter  und  linker  Ischiadicus  freipräparirt, 
die  hintere  rechte  Extremität  mit  Ausschliessung  des  Nervs  fest  unterbunden, 
den  linken  Ischiadicus  durchschnitten. 

11^  45^  2  ccm  ca.  1^/ooiger  Lösung  injicirt  in  Sacc  craniodorsalis. 

12^  45'.  Keine  Respiration,  Muskulatur  völlig  erschlafft  Rechter  Ischiadicus 
mit  dem  inducirten  Strome  gereizt,  bewirkt  rasche  und  kräftige  Con- 
tractionen  der  Muskulatur  der  unterbundenen  Extremität,  ebenso 
wirkt  directe  Reizung  der  Muskulatur.  Das  peripherische  Ende  des 
linken  Ischiadicus,  mit  gleich  starkem  inducirtem  Strome  gereizt,  löst  nur 
langsame  und  geschwächte  Contractionen  aus,  ebenso  verhält  sich  die 
gesammte  Rumpfmuskulatur  bei  directer  Reizung.  Auf  Reizung  des 
centralen  Endes  des  linken  Ischiadicus  contrahirt  sich  die  Muskulatur 
der  rechten  Extremität  prompt 
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Yenncli« 

Rana  esculenta  mittlere  Grösse,  ähnliches  Controlthier.  Auspräparirt  der 
linke  Ischiadicus,  die  linke  hintere  Extremität  mit  Ausschluss  des  Nerven  unter- 
bunden. 

101^  15'.  In  Sacc  tibialis  V>  ccm  ca.  1^/ooige  a-Hopfenbittersäure-Lösung  iigicirt. 

Uli  20'.   Die  linke  hintere  Extremität  ist  schwach,  aber  der  Frosch  kann  sie 

noch  eigenwillig  bewegen.  Die  Muskulatur  der  unterbundenen  Extremität 

ist  ebenso  reizbar  als  die  Rumpfmuskulatur,  ausgenommen  den  linken 

Gastrocnemius,  dessen  Reizbarkeit  stark  gesunken. 

Im  Verlauf  der  Vergiftung  dorainiren  zwei  Symptome,  die  Stö- 
rungen der  Respiration  und  das  laugsame  Absterben  der  Rumpf- 
muskulatur und  des  Herzmuskels.  Die  Respiration  ist  anfangs 
frequent,  indem  der  Frosch  das  Maul  oftmals  aufsperrt,  sie  wird 
nach  einiger  Zeit  stufenweise  schwächer,  hört  zuletzt  auf.  Indess 
verliert  die  Muskulatur  von  ihrem  normalen  Tonus  und  ihrer  Stärke. 
Das  Thier  bleibt  in  ihm  ungewöhnter  Körperhaltung,  wenn  das  keine 
Muskelkraft  verlangt.  Seine  Bewegungen  sind  ungeschickt  und  lang- 
sam. Empfindlichkeit  gesteigert,  dann  herabgesetzt.  In  der  Herz- 
thätigkeit  sind  die  unkräftigen  Contractionen  auffallend.  Der  Herz- 
muskel behält  seine  Reizbarkeit  länger  als  die  Rumpfmuskulatur. 

Kaninchen  konnte  ich  subcutan  und  per  os  nicht  vergiften. 
Kaninchen  je  von  1500  g  Gewicht  ertrugen  per  os  0,5  g  und  ca,  0,3  g 
unter  die  Haut  gespritzt.  Direct  in  die  Blutbahn  injicirt  ist  a-Hopfen- 
bittersäure  kein  so  intensives  Gift  wie  die  /^-Lupulinsäure  (vgl.  S.  0(3). 
Bei  Thieren  von  1200— 1500  g  verursachten  16— 26  ccm  ca,  4®/ooiger 
Lösung  (entspricht  64 — 104  mg)  von  der  Halsvene  aus  letale  Ver- 
giftung. Bei  Injection  in  eine  Arterie  benöthigte  ich  70  ccm  ca. 
4^/ooiger  Lösung  (entspricht  280  mg  a-Hopfenbittersäure);  der  Grund 
hierfür  liegt  wahrscheinlich  darin,  dass  das  Gift,  ehe  es  in  die  all- 
gemeine Blutcirculation  gelangt,  aus  dem  Capillarsystem  der  be- 
treffenden Arterien  zum  grossen  Theil  in  die  Gewebe  übertritt.  In 
einigen  Fällen  führten  10—40  mg  Gift  zum  Tode,  dann  aber  war 
die  Todesursache  Thrombose  resp.  Embolie.  Die  a-Hopfenbittersäure 
ist  (vielleicht  wegen  des  beigemengten  wenigen  a-Harzes?)  derartiger 
Natur,  dass  sie  das  Blut  in  den  Venen  coagulirt,  und  dann  kann 
der  Tod  nach  verhältnissmässig  kleinen  Dosen  eintreten.  Das  zu 
vermeiden,  spülte  ich  die  Ganüle  und  die  Vene  nach  der  Injection 
mit  mehreren  Kubikcentimetern  physiologischer  Kochsalzlösung.  Einmal 
injicirte  ich  in  das  centrale  Ende  der  Art.  cruralis  mit  140 — 150  mm  Hg 
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Druck,  hierdurch  wurde  die  tödtliche  Emboliebildung  verhindert. 
Einerseits  vermengte  sich  die  Lösung  schnell  mit  bewegtem  und 
vielem  Blute,  andererseits  blieben  die  eventuell  entstandenen. Em- 
boli im  Capillarsystem  der  anderseitigen  hinteren  Extremität  stecken. 
Anfangs  gebrauchte  ich  Sodalösungen  der  a-Hopfenbittersäure,  aber 
die  Lösung  musste  schon  bei  ^'2—1^/00  Gehalt  sehr  stark  alka- 
lisch sein.  Desshalb  benutzte  ich,  um  concentrirtere  Lösungen  zu  ge- 
winnen, 4^/0  Alkohol  enthaltende  schwach  alkalische  physio- 
logische Kochsalzlösungen.  Die  bezeichnete  Alkohollösung  beeinflusst, 
nach  den  vorausgegangenen  Versuchen,  den  Herzschlag,  den  Blutdruck 
und  die  Respiration  nicht,  wenigstens  nicht  derart,  dass  sie  bei  der 
Beurtheilung  der  Giftwirkung  störend  wirken  könnte.  (Massige  Er- 
höhung des  Blutdruckes,  siehe  die  erste  Periode  des  folgenden  Ver- 
suches.) 

Yersnch. 

1300  g  schweres  männliches  Kaninchen.  Blutdruck  in  der  Carotis  gemessen. 
Ii\jection  in  die  Jugularis.  Tracheotomie.  Die  Vagi  auspräparirt.  Die  gebrauchte 
ff'Hopfenbittersäure-Lösung  ist  von  8,9  ^/oo  Concentration,  Alkohol  (4^/o)  enthaltend. 


Zahl 

der 

Herz- 

Blutdnick in 

Zeit 

mm  Hg 

Anmerkung 

h     / 

schläge 

DiMtole  Syltole 

10  20 

normal 

244 

75-95 

10  35 



240 

75-95 

10  40 

3ccm4o/oigenAlk. 

250 

75-95 

10  50 

5    n    4^/0    „        „ 

240 

75-95 

11  00 

5 1 40/0 :  i 

250 

70-95 

11  15 

8    l    40/0    l      l 

240 

75-100 

11  30 

-1- 

— 

Den  rechten  Vagus  dnrclLSchnitteii. 

11  40 

8(;ema-Hopr«Dbitter8.-Lös. 

250 

80-100 

11  50 

0 

0  -.  a-         -         - 

222 

90—120 

Die  Respiration  ist  freqnent  und 
schnell.     Kundauenide    Convul- 

'-'»**           n          f» 

sionen. 

5   »   «-          »           r,\ 

130 

80—100 

Nach  Iiijicirung  nimmt  die  Zahl  der 

12    5 

Herzschläge    bedeutend   ab,    der 

27Ö 

90—120 

Blutdruck  ist  normal,  dann  den 

linken  Vagus  durchschnitten,  wo- 
130  auf  270  stieg,   der  Blutdruck 

Ton  100  auf  120  mm  Hg  (Fig.  4, 

Taf.  XIH). 

12  20 

5  „   «-          „            n 

Der  To( 

tritt  bei  star 

ker  Dyspnoe  rasch  ein. 

Yersucli. 

1320  g  schweres  weibliches  Kaninchen.  Blutdruck  von  der  Carotis  gemessen. 
Lojicirung  in  die  Yen.  mazillaris  externa.  Tracheotomie.  Oesophagus-Ganüle 
zur  Registrirung  der  Respiration.  Die  gebrauchte  a-Hopfenbittersäure-Lösung  ist 
von  8,9^/00  Goncentration.    Alkohol  enthaltend. 
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ZaU 

der 

Herz- 

Zahl der 

Blutdruck  in 

Zeit 

Respira- 

mm Hg 

Anmerkong 

h    / 

schläge 

tionen 

DiuMe  Systole 

11  10 

normal 

240 

54 

75-85 

(Fig.  5  a). 

11  15 

3  ccm  a-Säure 

240 

69 

70-85 

(Fig.  5  6). 
(Fig.  5  c). 

11  25 

5     » 

210 

84 

60-80 

11  27 

225 

114 

50-80 

11  88 

— 

228 

64 

55-75 

11  45 

8  ccm  a-Säure 

120! 

80{ 

50—70 
75-100 

(Fig.  6). 

11  49 

.^ 

168 

72 

50-80 

12  00 

— 

174 

66 

45-75 

12    5 

Die  Respiration  h( 
des  Blutdrackefi 

>rt  auf,  ( 

las  Herz  schlägt  bei  fortgesetzten  Fallen 

einige  Zeit  noch  fort. 

Tersuch. 

1500  g  schweres  weibliches  Kaninchen.  Blutdruck  von  der  Carotis  gemessen. 
Injection  in  die  Yen.  maxillaris  externa.  Tracheotomie.  Künstliche  Athmung. 
Die  gebrauchte  a-Hopfenbittersäure-Lösung  von  3,9  ^/oo  Goncentration ,  Alkohol 
enthaltend. 


Zeit 


Blutdruck  in 
mm  Hg 

Diutole  Sjitale 


Anmerkung 


11  10 

11  20 
11  39 
11  43 

11  45 

12  1 
12  20 
12  26 

12  30 
12  40 
12  41 


normal 

8  ccm  Vioige  Curare 

5  ccm  a-Säure-Lös. 

8  ccm  a-Säure-LöB. 
3  ccm  a-Sänre-Liös. 


250 

240 
256 

258 
168! 
222 
1621 


75-90 

80—100 
70—90 

50-70 
50—75 
60-80 
60-80 


Sehr  starke  Traube-Hering 'sehe 
Wellen 


Die  Tranbe>Hering*8chen  Wel- 
len sind  kleiner 


Tranbe- Hering* sehe    Wellen 
kaam  wahrnehmbar 


—  204  55-80 

—  162    I      30-55 
Unter  fortgesetztem  Fallen  des  Blutdruckes  und  Abnehmen  der  Zahl 

der  Herzschläge  tritt  der  Tod  ein. 


Tersncli. 

1200  g  schweres  weibliches  Kaninchen.  Blutdruck  in  der  Carotis  gemessen. 
Ii^ection  in  dem  centralen  Ende  der  Art  cruraÜs  unter  dem  Druck  von 
140—160  mm  Hg.  Tracheotomie.  Oesophagus-Canüle  zum  Registriren  der  Re- 
spiration. Die  gebrauchte  a-Hopfenbittersäure-Lösuhg  von  4^/oo  Concentration, 
Alkohol  enthaltend. 


Zeit 
h    / 


Zahl 

der 
Herz- 
schläge 


Zahl 

der 

Respir. 


Blutdruck 
in  mm  Hg 

Diutol«  Systole 


Anmerkung 


11  27 

11  42 

12  0 


normal 
2  ecm  a-Bopfeib[tien.-Löi. 


240 
240 

248 


48  i  90—100 
50  90-100 
42    80—95 
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Zeit 

h     9 


Zahl 

der 
Herz- 
schläge 


Zahl 

.der 

Respir. 


Blutdruck 
in  mm  Hg 

Diastole  Sjfitok 


Anmerkung 


12  07 


12  10 
12  16 

12  21 

12  25 
12  32 


218 


252 
240 

236 


190 


36 

48 
48 

56 

80 


70-80 
90-95 

90-95 

75—80 
100-110 


starke  Kr&mpf«  in  slmmt- 
lichen  Muskeln  des  Körpers. 
Die  Respiration  ist  inter- 
mittirend. 

Die  Respiration  ist  sehr  kraft- 
voll. 

Die  Respiration  ist  frequenter 
und  noch  kr&ftiger. 


Die  Injection  dauert  li 
and    gleichmässiff  bei 
-    ikuh 


10,3  CCB  a-Hopfeib.-L<M. 

12,75cciia-Hopfeib.-Löi. 
12,55  „  «-     „       „ 

32,2ecua-Hopfeib.-Ui. 

4  Secnnden.  Am  Ende  der  Injection  schwaches  Zittern  der  gesammten  Maskulatar.  Die 
Respiration  ist  an&ncrs  fnsquent  (96),  aber  schwach  und  oberflichlich,  wird  sp&ter  seltener 
und  intermittireod  (21),  bleibt  bald  g&nzlich  ans.  Der  Blatdrnck  f&Ut  dann  gleichmässig, 
die  Henschiige  werden  rar,  als  der  Blutdruck  20  mm  war,  hören  die  Herischl&ge  auch 
auf.  Das  Hen  scU&gt  nach  der  Beendigung  der  Respiration  IVs  Minute  fort  (Fig.  7). 
Die  hier  mit  eingeftüirte  grössere  Menge  Alkohol  (2,8  ccm  Ale.  absol.)  hat  keinen  wesent- 
lichen Antheil  an  den  Yergiftungserscheinungen.  Wolfers,  welcher  unter  Leitung  von 
Prof.  Zuntz  die  Wirkungen  des  Alkohols  studirte,  iigicirte  in  lO^lovgm  LOsung  bis  zu 

5  cem  Alcoh.  absol.  ohne  erhebliche  Störung  der  Athmung  oder  des  Herzschlags 
(Pflftger's  Arch.  Bd.  32  S.  276). 

Bei  den  Warmblütern  ist  das  Herz  auch  das  ultimum  moriens. 
Die  Atbmungsbewegungen  enden  um  viele  Secunden  früher  (Fig.  7). 
Im  Verlaufe  der  Vergiftung  ist  die  Respiration  anfangs  frequenter, 
schnell  und  kräftiger,  später  vor  dem  Tode  schnell,  frequent,  aber 
schwach,  noch  später  intermittirend  (Fig.  8).  Nach  Injection  nicht 
letaler  Dosen  sinkt  der  Blutdruck  regelrecht,  wird  nach  einiger 
Zeit  abermals  normal  oder  steigt  eventuell  auch  etwas  höher.  Beim 
Todeseintritt  sinkt  er  von  der  normalen  Höhe  binnen  3—4  Minuten 
mit  grösster  Gleichmässigkeit  auf  0  (Fig.  7).  Die  arteriellen 
Druckschwankungen  werden  nach  kleineren  Dosen  bedeutender,  z.  B. 
in  einem  Falle  entsprach  die  normale  Differenz  der  Systole  und 
Diastole  10  mm  Hg-Druck,  nach  Injicirung  von  3  ccm  ca.  4^/ooiger 
a-Hopfenbittersäure  15  mm  Hg-Druck,  nach  5  ccm  20  mm  Hg-Druck, 
nach  8  ccm  25—30  mm  Hg-Druck.  (Siehe  Fig.  5  a,  6,  c,  und 
Fig.  6,  siehe  ebenda  die  Veränderungen  der  Respirationscurven.) 
Die  Zahl  der  Herzschläge  fällt  bedeutend  (von  240  bis  250  auf  120 
bis  162),  was  nicht  lange  Zeit  dauert,  binnen  60—90  Secunden  er- 
reicht sie  abermals  die  normale  Frequenz.  Die  letalen  Dosen  be- 
wirken, dass  mit  dem  Blutdruck  die  Zahl  der  Herzschläge  gleich- 
massig  fällt.  Nach  Dosen  von  solcher  Grösse,  dass  die  Herzschläge 
rar  werden,  verändert  sich  die  Blutdruckcurve  derart,  dass  der  ab- 
steigende Schenkel  di-  oder  trikrot  wird  (Fig.  8d  und  Fig.  9). 
Durchschneidung  der  Vagi  während  der  durch  das  Gift  bewirkten 
Pulsverlangsamung  bewirkt  erhebliche  Zunahme  der  Herzschläge  und 
Blutdrucksteigung  (Fig.  5).    Unmittelbar  nach  der  Injection  zeigen 
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sich  Convulsionen,  aber  diese  sind  nur  von  kurzer  Dauer,  dem  Todes- 
eintritt geht  meistens  schwaches  Zittern  der  Muskulatur  voraus. 

Die  Erholung  von  der  Vergiftung  ist  sehr  rasch.  Einzig  allein 
die  Respiration  steht  längere  Zeit  unter  der  Wirkung  des  Giftes,  und 
ihr  Ausbleiben  verursacht  den  Tod  des  Thieres.  Wird  derselbe  durch 
künstliche  Athraung  verhindert,  so  erfolgt  bei  nur  geringer  Steigerung 
der  Dosis  der  Tod  durch  Herzlähmung. 

Als  hauptsächliche  Ergebnisse  dieser  Untersuchung  seien  folgende 
Punkte  hervorgehoben: 

1.  Die  physiologische  Wirkung  der  a- Hopfenbittersäure 
gleicht  in  vielen  Punkten  (Erregung  des  Athera-  und  Herz- 
hemmungscentrums,  Athemlähmung,  später  Herzlähmung)  der  von 
Dreser  beschriebenen  Wirkung  der  /S-Säure,  sie  ist  aber 
insofern  verschieden,  als  sie  das  Centralnervensystem  weniger 
stark,  die  peripheren  Muskeln  energischer  angreift. 
Damit  im  Zusammenhange  ist  die  tödtliche  Dosis  der  a-Säure  so- 
wohl bei  Kalt-  wie  bei  Warmblütern  erheblich  höher. 

2.  Der  Hopfensamen  enthält  eine  in  Wasser  lösliche 
Substanz,  welche  in  erster  Linie  ein  starkes  Herzgift 
ist,  aber  auf  Warmblüter  nur  bei  directer  Einführung 
in  die  Venen  wirkt.  In  dieser  Form  ist  das  Extract  aus  4— 5g 
Samen  pro  Kilogramm  Thier  tödtlich  (für  Kaninchen).  Auf  die  beim 
Frosch  genauer  verfolgten  interessanten  Einzelheiten  der  Herzwirkung 
sei  hier  nur  nochmals  hingewiesen. 

3.  Aehnlich  wie  Curare  sind  die  hier  untersuchten  Stoffe  auch 
noch  in  sehr  grossen  Dosen  vom  Magen  her  unwirksam; 
sie  sind  aber  auch  bei  subcutaner  Injection  beim  Warmblüter  un- 
wirksam, was  im  Zusammenhang  mit  dem  schnellen  Abklingen  der 
Erscheinungen  bei  nicht  tödtlicher  intravenöser  Vergiftung  auf  eine 
rasche  Zerstörung  der  Gifte  in  den  Geweben  hinweist.  Wir  müssen 
aus  diesen  Thatsachen  den  Schluss  ziehen,  dass  die  giftigen  Be- 
standtheile  des  Hopfens  für  die  Wirkung  des  Bieres, 
in  welchem  sie  ausserdem  schon,  wie  Dreser  gezeigt 
hat,  fast  gänzlich  in  ungiftige  Derivate  umgewandelt 
sind,  nicht  in  Betracht  kommen. 

Ich  halte  es  für  meine  Pflicht,  den  hochverehrten  Herrn  Prof. 
Dr.  N.  Zuntz  meinen  besten  Dank  auszusprechen,  da  sein  behülflicher 
Rath  während  meinen  Untersuchungen  und  das  mir  stets  geschenkte 
Interesse  es  mir  ermöglichten,  dass  diese  Arbeit  zu  Stande  kam. 
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(Aas  dem  physiologischen  Laboratoriom  in  Bonn.) 

Ueber  das  Verhalten 
des  Glykogrenes  in  siedender  KalUaugre. 

Von 
£.  Pllflfirer« 


Claude  Bernard,  der  geniale  französische  Physiologe,  hat 
vor  einem  halben  Jahrhundert  nicht  bloss  das  thierische  Stärkemehl, 
welches  er  Glykogen  nannte,  entdeckt,  sondern  auch  eine  Methode 
der  Darstellung  angegeben,  die  bis  jetzt  unübertroffen  dasteht 
Claude  Bernard  löste  die  Organe  in  siedender  Kalilauge  und 
fUlte  das  Glykogen  mit  Alkohol.  Es  war  seine  Ansicht,  dass  selbst 
sehr  starke  Kalilauge  das  Glykogen  nicht  wesentlich  verändere« 
Eine  geringe  Veränderung  leugnete  er  nicht;  quantitative  Versuche 
aber,  welche  den  Satz  der  Unangreifbarkeit  des  Glykogenes  durch 
siedende  Kalilauge  sicher  bewiesen,  sind  weder  von  ihm  noch  von 
anderen  Forschem  angestellt  worden. 

Der  Wiener  Physiologe  Brücke  war  auch  der  Ansicht,  dass 
das  Glykogen  durch  siedende  Kalilauge  nicht  angegriffen  werde,  gab 
aber  zu,  dass  ein  Beweis  nicht  vorliege^).  Geleitet  durch  die  Er- 
kenntniss,  dass  das  aus  alkalischer  Lösung  nach  ClaudeBernard 
gef&llte  Glykogen  immer  mehr  oder  weniger  durch  verschiedene 
fremdartige  Stoffe,  besonders  aber  durch  Eiweiss  verunreinigt  sei, 
fand  er  dann  in  dem  Kaliumquecksilberjodid  ein  Mittel,  bei  Gegen- 
wart von  Salzsäure  das  Glykogen  von  der  Verunreinigung  fast 
ganz  zu  befreien.  Von  jetzt  ab  begann  man  die  Eigenschaften  des 
so  gereinigten  Glykogenes  genauer  zu  erforschen. 

Hierbei  stellte  sich  dann  auf  Grund  der  Untersuchungen  von 
V.  Vintschgau  und  DietP),  die  durch  R.  Külz®)  und  mich*)  be- 

1)  Sitzongsber.  d.  kais.  Akademie  der  Wissenschaften  zu  Wien,  II.  Abth. 
Bd.  63.    1871. 

2)  Dieses  Archiv  Bd.  13  S.  253.    1876. 

3)  R.  Külz,  Zeitschr.  f.  Biol.  Bd.  22  S.  161.    1886. 

4)  Dieses  Archiv  Bd.  75  S.  164.    1899. 

E.  Pfl*. .  -»r ,  AiehiT  fttr  Pliydologi«.    Bd.  02.  6 
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stätigt  wurden ,  heraus ,  dass  sogar  verdünnte  Kalilauge  von  1 — 2  ^/o 
das  Glykogen  zersetze.  Wenn  dies  wahr  ist,  so  kann  die  Lösung 
eines  glykogenhaltigen  Organes  in  siedender  Kalilauge  unmöglich 
das  gesammte  Glykogen  für  die  quantitative  Analyse  liefern.  Alle 
nach  dieser  Methode  ausgeführten  Bestimmungen  müssen  zu  kleine 
Werthe  für  das  Glykogen  ergeben  haben.  Es  war  nothwendig,  ein 
XJrtheil  zu  gewinnen,  um  die  Grösse  dieses  Beobachtungsfehlers 
festzustellen.  Ich  veranlasste  desshalb  Herrn  Dr.  ehem.  Josef 
Nerking,  den  chemischen  Assistenten  des  mir  unterstellten  physio- 
logischen Institutes,  den  Eintluss  der  Concentration  der  siedenden 
Kalilauge  und  der  Dauer  ihrer  Einwirkung  auf  das  Glykogen  zu 
untersuchen.  Er  gelangte  zu  dem  Ergebnisse),  dass  die  Anwendung 
der  Kalilauge  aufzugehen  sei,  weil  sie  in  unberechenbarer  Weise 
bald  die  Ausbeute  an  Glykogen  vermehre,  bald  sie  vermindere.  Zwei 
Processe  nahm  Nerking  zur  Erklärung  der  Wirkung  des  Kalis  an: 

„Einmal  wird  durch  den  Einfluss  der  Kalilauge  fortwährend 
„neues  Glykogen  aufgeschlossen  oder  abgespalten,  gleichzeitig  aber 
,auch  schon  gebildetes  Glykogen  durch  die  Kalilauge  zerstört.  Je 
„nachdem  der  eine  oder  andere  Process  vorwiegt,  wird  man  mehr 
„oder  weniger  Glykogen  erhalten." 

Wenn  Nerking's  Auffassung  berechtigt  ist,  müssen  alle  mit 
der  Kalimethode  ausgeführten  Glykogenanalysen  als  werthlos  be- 
zeichnet werden.  Fast  alle  Glykogenanalysen  sind  aber  nach  dieser 
Methode  ausgeführt. 

Zwei  Thatsachen  treten  in  Nerking's  Untersuchung  hervor, 
die  mir  für  die  Beurtheilung  seines  Standpunktes  von  Bedeutung  zu 
sein  schienen: 

Zuerst  zeigt  sich,  dass  die  zuweilen  ^),  nicht  immer  —  bei  sehr 
lange  fortgesetztem  Zerkochen  der  Organe  mit  Kalilauge  —  be- 
obachtete Abnahme  der  Glykogenausbeute  absolut  genommen  klein 
ist  und  vielleicht  einen  anderen  Grund  hat  als  den,  dass  Glykogen 
vom  Kali  zerstört  worden  ist. 

Zweitens  treten  öfter  bei  Nerking  Versuchsreihen  auf,  in 
denen  trotz  lange  fortgesetzten  Kochens  der  Organe  mit  Kalilauge 
keine  Veiminderung  des  Glykogenbestandes  eintritt.     So  z.  B.: 


1)  Dieses  Archiv  Bd.  81  S.  39. 

2)  Dieses  Archiv  Bd.  81  S.  20. 


Digitized  by  VjOOQIC 


Ueber  das  Verhalten  des  Glykogenes  in  siedender  Kalilauge.  g3 

Ein  mit  Kalilauge  von  2^/o  hergestellter  Auszug  der  Muskeln 
ergab  *)  auf  gleiches  Volum  bezogen : 

1.  Gehalt  0,2889  g  Glykogen 

2.  „       0,3281  „        „        nach  24  stündigem  Erhitzen, 

3.  „       0,2940  „         ,  „     48        , 

Noch  auffallender  ist  folgende  Reihe  bei  Nerking*): 

Mit  2^/oiger  Kalilauge  gelöster  Fleischbrei  ergab  auf  gleiches 
Volum  des  Auszuges  bezogen: 

Anfangs  Gehalt 0,3206  g  Glykogen 

Nach    24stündigera  Kochen  mit  Kalilauge    0,3182  „         „ 

n      120        „  „         „  „  0,3206  „ 

Also  nachdem  das  Glykogen  hier  5  Tage  und  5  Nächte  in  Kali- 
lauge gekocht  worden  war,  hatte  es  nicht  die  Spur  an  Gewicht  ver- 
loren; denn  es  wog  anfangs  0,3206  und  am  Ende  0,3206  g. 

Will  man  angesichts  dieser  Thatsachen  die  Annahme  festhalten, 
dass  die  Kalilauge  das  Glykogen  zerstöre,  so  muss  man  voraussetzen, 
dass  in  den  5  Tagen  und  5  Nächten  genau  so  viel  Glykogen  neu 
aufgeschlossen  als  zerstört  worden  ist.  Indem  mir  die  Unwabrschein- 
lichkeit  dieser  Erklärung  klar  wurde,  gelangte  ich  auf  den  richtigen 
Weg  zum  Verständniss  der  vorliegenden  Räthsel. 

Ich  musste  jetzt  daran  denken,  dass  schon  Richard  Külz 
darauf  aufmerksam  gemacht,  dass  das  Glykogen  nach  Aufschliessen 
der  Organe  mit  Kalilauge  und  nach  Ausfällung  der  Eiweissstoffe 
durch  das  Brücke 'sehe  Reagens  pulvrig  gefällt  wird  mit  meist 
geringer  Neigung,  der  Glaswand  wie  Harz  anzukleben.  —  Im  Gegen- 
satz hierzu  beobachtete  Külz,  dass  mehrfach  nach  Brücke-Külz 
gereinigtes  Glykogen,  das  dann  mit  2  ^/oiger  Kalilauge  gekocht  wird, 
meist  nicht  mehr  flockig  durch  Alkohol  zur  Abscheidung  gelangt, 
sondern  wie  ein  durchsichtiges  Harz  sich  allmählich  der  Wand  des 
Gefässes  anlegt.  Das  spricht  dafür,  dass  die  häufige  Einwirkung  der 
Brücke' sehen  Reagentien,  wie  sie  bei  der  wiederholten  Reinigung 
des  Glykogenes  in  Anwendung  kommen,  eine  Aenderung  der  Substanz 
bedingt 

Ich  musste  mir  also  jetzt  die  Frage  vorlegen: 

Ist  das  Glykogen  der  Organe  vielleicht  ein  anderer  Stoff  als 
das  nach  Brücke  dargestellte?    Ist  jenes  vielleicht  unangreifbar 


1)  Dieses  Archiv  Bd.  81  S.  20. 

2)  Dieses  Archiv  Bd.  81  S.  22. 
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gegen  Kalilauge,  während  dieses  —  durch  Brücke's  Reagentien 
verändert  —  angreifbar  geworden  ist? 

Zunächst  waren  also  Versuche  mit  Glykogen  anzustellen,  das 
mit  den  Reagentien  Brücke's  in  keine  Berührung  gekommen  war. 

Abschnitt  I. 
Reihe  I. 

Glykogen,  dargestellt  mit  Ausschluss  der  im  Fleisch 
enthaltenen  Säure,  mit  Ausschluss  der  Aufschliessung 
durch  Kochen  mit  Kali,  mit  Ausschluss  der  Reagentien 

von  Brücke. 

700  g  Brei  frischen  Pferdefleisches  in  Porzellanschale  mit  ge- 
pulvertem COgCa  zerrieben  und  in  einen  Kolben  von  1,5  Liter  Gehalt 
eingetragen,  der  700  ccm  siedendes  Wasser  enthielt  Dann  im  siedenden 
Wasserbad  20  Stunden  erhitzt,  durch  gehärtetes  Faltenfilter  gegossen 
und  das  klare  Filtrat  mit  Kaliumoxalat  ausgefällt,  abermals  filtrirt 

Erhalten 

830  ccm  Filtrat 

hinzugefügt  83    g    JK 

50  ccm  Kalilauge  von  72®/o. 

Die  Lösung  enthält  also  annähernd  4,1^/0  KOH.  Gefällt  mit 
420  ccm  Alkohol  von  96®/o  Tr.  Ausscheidung  feinsten  alle  Filter 
theilweise  durchsetzenden  Staubes.  Fällung  wird  gewaschen  mit 
folgender  Mischung: 

666  ccm  Kalilauge  von  4^/o 
333    „     Alkohol  von  96  «/o 
66    g    JK. 

Eine  Probe  des  so  gewaschenen  Glykogens  in  Wasser  gelöst  gibt 
mit  Brücke's  Reagens  nicht  die  Spur  von  Trübung. 

Zur  Entfernung  des  dem  Glykogen  anhaftenden  Kalis  wird  das- 
selbe erst  wiederholt  auf  dem  Filter  mit  Alkohol  von  90  ^/o  Tr.  ge- 
waschen, und  weil  dies  nicht  zum  Ziele  führt,  löse  ich  mit  sterilisirtem 
kalten  Wasser,  fälle  mit  viel  Alkohol.  Es  scheidet  sich  bröckelig 
und  in  Klumpen  aus. 

Den  anderen  Morgen  wird  das  Glykogen  abfiltrirt,  mit  86^/oigem 
Alkohol  bis  zum  Verschwinden  der  alkalischen  Reaction  gewaschen. 
Mit  sterilisirtem  Wasser  löse  ich  das  Glykogen  auf,  bringe  es  in 
einen  Literkolben  und  fülle  auf  bis  zur  Marke. 
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Aus  derselben  Bürette  werden  nun  mehrere  Portionen  zu  je 
100  ccm  abgemessen  zu  folgenden  Versuchen: 

Versuch  L 

Es  handelt  sich  zuerst  darum,  zu  wissen,  wie  viel  Glykogen  in 
100  ccm  der  Lösung  enthalten  sind. 

100  ccm  Glykogenlösung  in  einen  500  ccm-Kolben  gemessen, 
100  ccm  Lösung  von  CIH  4,4  «/o  und  CIH  von  2,2<^/o  q.  s.  bei  nicht 
ganz  vollkommener  Auffüllung  des  Kolbens. 

Durch  dreistündige  Erhitzung  wird  nach  Abkühlung  erhalten  aus 
81,3  ccm  Zuckerlösung  in 

Analyse  1.    0,1417  CujO  (Rohr  3) 
2.    0,1425  GuaO  (Rohr  4) 
Mittel  0,1421  CuaO  =  0,1262  Cu  =  0,0576  Zucker. 

Controle  ergibt: 

nach  Volhard  =  0,1254  Cu  =  0,0572  Zucker 
durch  Wagung    =  0,1262  Cu  =  0,0576      „ 

Gemfiss  Volhard  haben  wir  aber 

100  ccm  Glykogenlösung  =  0,3518  Zucker. 

Versuch  IL 

Versuch  I  musste  mit  der  Abänderung  wiederholt  werden,  dass 
das  Glykogen  vor  der  Invertirung  erst  genau  so  gefällt  wurde,  wie 
das  bei  den  eigentlichen  Versuchen  geschah.    In's  Becherglas 
50    g    JK 
100  ccm  Wasser 
100     „    Kalilauge  von  71,48  «/o 
200    „    Wasser 
500    „    Alkohol 
100    „     Glykogenlösung. 

Das  Glykogen  scheidet  sich  sofort  in  feinen  Flöckchen  aus,  die 
in  klarer  Flüssigkeit  schwimmen.  Filtrirt  schnell  und  klar  durch 
schwedisches  Filter.  Glykogen  gewaschen  auf  Filter  mit  80^/oigem 
Alkohol  bis  zum  Verschwinden  der  alkalischen  Reaction.  Mit  CIH 
von  2,2  ^/o  wird  dasselbe,  da  es  sich  sehr  leicht  löst,  in  einen  500  ccm 
Kolben  filtrirt  und  invertirt  Gefunden  aus  81,3  ccm  Zuckerlösung  in 
Analyse  1.  0,1407  Cu^O  (Rohr  3)  =  0,125  Cu 
2.    0,1408  CuaO  (Rohr  4). 
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Die  Controle  liefert 

nach  Volhard  0,1249  Cu  =  0,0569  Zucker 
durch  Wägung    0,1250  Cu. 
Also  100  ccm  Glykogenlösung  =  0,3500  Zucker. 
Versuch  I,  bei  dem  das  Glykogen  nicht  gefällt,  also  kein  Verlust 
möglich  war,  ergab 

100  ccm  Glykogenlösung  =  0,3518  Zucker. 
Versuch  II,  bei  dem  die  alkalische  Glykogenlösung  (14,3  ®/o  KOH) 
mit  einem  gleichen  Volumen  Alkohol  gefällt  wurde: 
100  ccm  Glykogenlösung  =  0,3500  Zucker. 
Es  ist  also  bewiesen,  dass  auf  diese  Weise  das  Glykogen 
ohne  Verlust  ansgefäUt  wird. 

Versuch  III. 

lOÖ  ccm  Glykogenlösung 
+  100     „    Kalilauge  von  71,9^/0 
in  ein  200  ccm-Kölbchen  und  2Vs  Stunde  im  siedenden  Wasserbad 
erhitzt.    Nach  Abkühlung  Kölbchen  in  ein  Becherglas  entleert,  300  ccm 
Wasser,  zum  Spülen  benutzt,  hinzugefügt  50  g  JK,   gelöst,   mit 
500  ccm  Alkohol  von  96  ^/o  Tr.  geßlllt:  pulvrig,  nicht  am  Glase  klebend. 
Nach  Waschung  mit  einer  Lösung  von  gleichem  Gehalt  an  KOH 
und  Alkohol  wird  das  Glykogen  in  2,2^/oiger  CIH  gelöst  und  in  dem 
500  ccm-Kolben  invertirt.    Nach  Abkühlung  mit  2,2  »/o  CIH  bis  zur 
Marke  aufgefüllt.    81,3  ccm  Zuckerlösung  liefern  in 
Analyse  1.    0,1385  CugO  (Rohr  8) 
„       2.    0,1392  CuaO  (Rohr  9). 
Die  Controle  ergibt 

nach  Volhard  0,1238  Cu  =  0,0564  Zucker 
durch  Wägung    0,1232  Cu. 
Also  gemäss  Volhard 

100  ccm  Glykogenlösung  =  0,3469  Zucker. 

Versuch  IV. 

Wie  Versuch  III  ausgeführt.  Das  Kochen  dauert  aber  22  Stunden. 
Durch  Wägung  erhalten  in: 

Analyse  1.    0,1380  CugO  (Rohr  3). 
2.    0,1385  CuaO  (Rohr  4). 
Mittel  0,1383  CugO  =  0,1228  Cu. 

Controle  liefert 

nach  Volhard  =  0,1245  Cu  =  0,0567  Zucker. 
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Also  gemäss  Volhard: 

100  ccm  Glykogenlösung  =  0,3490  Zucker. 

Dieser  Versuch  beweist,  dass  das  Glykogen  des  Fleisches,  das 
noch  nicht  mit  KOH-Lauge  gekocht  worden  ist,  durch  Kochen  mit 
sehr  starker  Kalilauge  nicht  angegriffen  wird.  Man  kann  also  nicht 
sagen,  dass  die  Kalilauge  das  Glykogen  der  Organe  in  einen  zer- 
setzbaren und  nicht  zersetzbaren  Theil  spalte. 

Es  bleibt  nur  die  Möglichkeit,  dass  in  den  Organen  ein  Glykogen- 
dextrin  vorkommt,  welches  löslich  in  Weingeist  ist  und  sich  darum 
der  Fällung,  also  auch  der  Prüfung  entzogen  hat.  — 

Der  wesentliche  Inhalt  der  Reihe  I  findet  sich  kurz  zusammen- 
gestellt in  der  beifolgenden  Tafel  I. 

Tafel  I.    (Reihe  I.) 

Glykogen,  das  weder  mit  heisser  Lauge  noch  Brücke's 
Reagentien  in  Berührung  kam,  aus  neutralisirtem  Fleischbrei. 


100  ccm  Gly- 

100 ccm  Gly- 

100 ccm  Gly- 

100 ccm 

kogenlösung  nach 

kogenlösung,  ge- 

kogenlösung, ge- 
kocht 22  Stunden 

Glykogenlösung, 
ohne  Fällung  des 

Fällung  des  Gly- 

kocht 2V9  Stunde 

kogenes  aus  stark 

mit  100  ccm  Lauge 
von  71,90/0  KOH, 

mitlOO  ccm  Lauge 
von  71,9  o/o  KOH, 

Nr. 

Glykogenes 
unmittelbar  in- 

alkalischer 

Lösung  mit  einem 

liefern  nach 

liefern  nach 

vertirt,  liefern  an 

gleichen  Volum 

Fällung  mit 

Fällung  mit 
Alkohol  Zucker 

Zucker  in  g 

Alkohol  liefern 

Alkohol  Zucker 

an  Zucker  in  g 

in  g 

in  g 

I 

0,3518 







II 

— 

0,3500 

— 

— 

m 

— 

— 

0,3469 1) 

— 

IV 

— 

— 

— 

0,3490 

Reihe  II. 

1  kg  frischer  Brei  von  Pferdefleisch  mit  1  Liter  siedenden 
Wassers  in  Porzellanschale  gemischt,  mit  Soda  neutralisirt  und 
24  Stunden  in  Flasche  im  siedenden  Bad  erhitzt 

500  ccm  Filtrat  mit  1000  ccm  Alkohol  von  96<>/o  Tr.  geftllt 
Piltrirt.  Fällung  in  absolutem  Alkohol  zerrieben.  Filtrirt  Mit 
Aether  in  Flasche  verschlossen:  Filtrirt:   feinster  Staub  erhalten. 


1)  Der  etwas  kleinere  Werth  hat  seinen  Grund  darin,  dass  die  Röhrchen 
8  u.  9  eio  wenig  leckten  und  desshalb  nicht  mehr  gebraucht  wurden. 
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Nach  Verdunstung  des  Aethere  wird  der  Staub  in  eine  Liter- 
flasche geschüttet,  die  kohlensäurefreies  siedendes  Wasser  enthält. 
Nach  Abkühlung  filtrirt  und  ohne  weitere  Reinigung  des  Glykogenes 
sofort  der  Versuch  in*s  Werk  gesetzt.  Dies  Glykogen  ist  also  weder 
mit  Säuren  noch  mit  Kali  in  Berührung  gekommen,  enthält  also  Ver- 
unreinigungen. Bei  dieser  Beihe  zeigte  sich,  dass  das  bisher  tadel- 
lose Böhrchen  Bq  1  bis  2  mg  weniger  CusO  ergab  als  das  Böhrchen  4 
Es  konnten  desshalb  nur  Versuche  verglichen  werden,  die  entweder 
nur  mit  B4  oder  nur  mit  Bg  ausgeführt  sind.  Desshalb  sind  jetzt 
2  Beihen  zu  beschreiben. 

A.  Beihe  mit  Böhrohen  4. 
Versuch  I. 

200  ccm  Glykogenlösung  -h  Wasser  q.  s,  in  500  ccm-Kölbchen 
mit  GIH  zur  Erzielung  einer  Losung  von  2,2  ^/o  GIH:  angewandt 
81,3  ccm  invertirter  Lösung: 

Bohr  4  ergibt      0,1172  Cu  =  0,132  CugO 
Nach  Volhard  0,10818  Cu  =  0,0487  Zucker. 
Also  100  ccm  der  Glykogenlösung  liefern  0,150  Zucker. 

Versuch  IL 

Genau  wie  Versuch  I. 

Durch  Wä^ung      0,117  Cu. 

Nach  Volhard    0,1075  Cu  =  0,0484  Zucker. 
Also  100  ccm  der  Glykogenlösung  liefern  0,149  Zucker. 

Versuch  III. 

200  ccm  Glykogenlösung  +  100  ccm  Kalilauge  von  71,96  im 
300  ccm-Eölbchen  17  Stunden  im  siedenden  Wasserbad  erhitzt.  Nach 
Abkühlung  ausgegossen  und  mit  Wasser  auf  500  ccm  aufgeftlllt.  Ge- 
fällt mit  500  ccm  Alkohol  von  96  «/o  Tr.  Nach  2  Stunden  durch 
schwedisches  Filter.  Glykogenflocken  bleiben  fast  ganz  im  Becher- 
glas. Filter  mit  Wasser  gewaschen,  welches  in  das  Becherglas  ab- 
fliesst  und  das  Glykogen  löst  Neutralisation  mit  CIH  und  Zusatz 
eines  gleichen  Volums  von  4,4  ®/o  CIH.  Das  Ganze  in  einen  500  ccm- 
Kolben  gebracht  und  mit  2,2*^/o  CIH  q.  s.  aufgefüllt.    Invertirt. 

81,3  ccm  liefern: 

0,1217  CugO  =  0,1081  Cu, 
Nach  Volhard  =  0,10937  Cu  =  0,0493  Zucker. 
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Also: 

100  ccm  Glykogenlösung  =  0,1516  Zucker, 

Versuch  IV. 
Genau  wie  Versuch  HI  durchgeführt    81,3  ccm  Lösung: 
Durch  wagung  0,1239  Cu^O  =  0,11002  Cu 
Nach  Volhard  0,10918  Cu  =  0,0492  Zucker. 

Also: 

100  ccm  Glykogenlösung  =  0,1513  Zucker. 

B.  Beihe  mit  Böhrohen  8. 
Versuch  V. 
Genau  wie  Versuch  I  ausgeführt.   81,3  ccm  Zuckerlösung  liefern: 
Durch  WÄgung  0,1273  CugO  =  0,113  Cu, 
Nach  Volhard  0,105  Cu  =  0,0472  Zucker. 

Also: 

100  ccm  Glykogenlösung  =  0,1450  Zucker. 

Versuch  VI. 

Genau  wie  der  vorhergehende  Versuch.    81,3  ccm  Zuckerlösung 

liefern: 

Durch  Wftgung    0,1283  CugO  =  0,1139  Cu, 

Nach  Volhard  0,1050  Cu  =  0,0472  Zucker. 

Also: 

100  ccm  Glykogenlösung  =  0,1451  Zucker. 

Versuch  VII. 
Genau  wie  Versuch  HI  ausgeführt.  81,3  ccm  Zuckerlösung  liefern : 
Durch  Wagung    0,1221  CugO  =  0,1084  Cu, 
Nach  Volhard  0,1075  Cu  =  0,0484  Zucker. 

Also: 

100  ccm  Glykogenlösung  =  0,1488  Zucker. 

Versuch  VHI. 
Wie  Versuch  VIL    81,3  ccm  Zuckerlösung  liefern: 
Durch  wagung    0,1106  Cu, 
Nach  Volhard  0,1092  Cu  =  0,0492. 

Also: 

100  ccm  Glykogenlösung  =  0,1513  Zucker. 
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Die  wesentlichen  Thatsachen  sind  übersichtlich  in  Tafel  II  zu- 
sammengestellt. 

Tafel  n.    (Reihe  IL) 

Mit  siedendem  Wasser  aus  neutralisirtem  Fleischbrei  ausgezogenes, 
mit  Alkohol  gefälltes  Glykogen,  das  vor  der  Prüfung  seiner  Eigen- 
schaften weder  mit  Kali  noch  mit  Brücke's  ßeagentien  in  Be- 
rührung gekommen  war. 


Nr. 

Die  Glykogenlösung  wird  un- 
mittelbar mit  CIH  versetzt  mid 
invertirt    100  ccm  liefern 
Zucker  in  g 

Dieselbe  Glykogenlösung  wird 
bei    einem   Gehalt   von  36^/0 

KOH  17  Stunden  lang  im 
siedenden  Wasserbad   erhitzt 
Fällung   des   Glykogenes   mit 
einem  gleichen  Volum  Alkohol. 
100  ccm   der  Glykogenlösung 
liefern  Zucker  in  g 

Reihe  A. 
I 

n 
m 

IV 

Reihe  B. 
V 
VI 
VII 

vm 

0,1500 
0,1490 

0,1451 
0,1451 

0,1520 
0,1521 

0,1488 
0,1513 

Mittel 

0,1473 

0,151 

Zunahme  an  Glykogen  um  2,5  ^/o  durch  Kochen  mit  starker 
Kalilauge. 

Die  beschriebene  Reihe  verlangt  einige  Erklärungen: 

1.  Ganz  auffallend  stimmt  das  bei  den  Zuckeranalysen  ge- 
wogene Kupferoxydul  mit  der  nach  Volhard  ausgeführten  Controle^ 
wenn  das  Glykogen  vor  der  Invertirung  mit  starker  Kalilauge  ge- 
kocht worden  war.  Wo  aber  die  Glykogenlösung  ohne  vorher- 
gegangene Kalibehandlung  sofort  invertirt  wurde,  ergibt  die  Wägung 
des  Kupferoxyduls  immer  erheblich  höhere  Werthe  als  die  nach 
Volhard  bestimmten.  Das  hat  offenbar  seinen  Grund  darin,  dass 
die  Eiweissstoffe  durch  Kochen  mit  Kalilauge  eine  Veränderung  er- 
fahren, so  dass  sie  durch  die  alkalische  Kupferlösung  nach  dem  In- 
vertiren  nicht  gefällt  werden. 


Digitized  by  VjOOQIC 


lieber  das  Verhalten  des  Glykogenes  in  siedender  Kalilauge.  91 

2.  Auf  den  ersten  Blick  scheint  es,  als  habe  die  Erhitzung  des 
Glykogenes  mit  der  starken  Kalilauge  keine  Verringerung,  sondern 
eine  Vermehrung  der  Ausbeute  erzielt.  Es  handelt  sich  aber  um 
kleine  Beträge,  die  nicht  sicher  über  den  unvermeidlichen  Beobachtungs- 
fehlem liegen.  Bedenkt  man,  dass  je  nach  den  Verhältnissen  bei 
der  Analyse  der  Abbau  des  Zuckers  nicht  immer  gleich  weit  vor- 
schreitet, so  ist  es  wohl  denkbar,  dass  die  Verunreinigungen,  welche 
durch  Kalibehandlung  nicht  zerstört  worden  sind,  eine  Beeinträch- 
tigung der  Oxydation  des  Zucljers  bedipgen. 

3.  Die  Versuche  bezeugen,  dass  bei  Fällung  des  neutralen 
Fleischauszuges  mit  dem  doppelten  Volum  Alkohol  kein  Glykogen 
gefüllt  wird,  das  durch  Kochen  mit  Kalilauge  sich  zersetzt. 

4.  Die  Möglichkeit  muss  aber  zugegeben  werden,  dass  in  dem 
Fleischauszug  Dextrine  enthalten  sind,  welche  erst  durch  viel  grössere 
Alkoholmengen  gefällt  werden  oder  gar  in  Alkohol  löslich  sind. 

Reihe  III. 

Eine  Lösung  von  Glykogen  wurde  ohne  die  Brücke- 
schen Reagentien  aus  Pferdefleisch  auf  folgende  Weise 
dargestellt. 

In  einen  Kolben  von  1250  ccm  Gehalt  werden  eingefüllt: 
250  g  frischer  Brei  von  Pferdefleisch, 
500  ccm  Lauge ,  enthaltend  70,5  g  KOH, 
500    ,    Wasser. 

Die  Flüssigkeit  enthält  also,  wenn  man  von  der  Contraction  ab- 
sieht und  250  g  Fleisch  =  250  ccm  setzt,  annähernd  5,6 ®/o  KOH. 
Erhitzung  von  VU  Stunde  im  siedenden  Wasserbad  genügt  zur 
Lösung.  Nach  Abkühlung,  Fällung  mit  1000  ccm  Alkohol  96  «/o  Tr. 
Filtration.  Nach  vollkommenem  Abtropfen  und  Waschen  des 
Glykogenes  zur  Entfernung  des  Kalis  mit  Alkohol  Lösung  in 
heissem  Wasser,  Fällung  der  Lösung  mit  dem  dreifachen  Volum 
Alkohol.  Schneeweisses  Pulver  durch  schwedisches  Filter  filtrirt,  mit 
Alkohol  gewaschen  und  in  Wasser  gelöst. 

Diese  Lösung  wird  zu  folgenden  drei  Versuchen  benutzt: 

Aus  einer  100  ccm-haltigen  Bürette  werden  in  je  drei  Kölbchen 
von  200  ccm  Gehalt  100  ccm  der  genannten  Glykogenlösung  ab- 
gemessen. In  jedes  Kölbchen  werden  noch  gebracht  100  ccm  einer 
Lauge,  welche  71,79  g  KOH  enthält.  Die  Lösung  hat  also  einen 
Gehalt,  der  wegen  der  nicht  unbedeutenden  Contraction  mehr  als 
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35,89  ®/o  KOH  entspricht.    Die  drei  Kölbchen  werden  nun  zu  folgenden 
drei  Versuchsreihen  verwerthet: 

Kölbchen  L 

In  ein  Becherglas  kommen     .    .    .    150  ccm  HgO 

50  g  JK 

Aus  dem  Kölbchen  I  ca 200  ccm  Lösung 

Kölbchen  ausgespült  mit     ....    150    „    Wasser 

Hinzu 500    ,     Alkohol  96*/o 

1000  ccm  Lösung 

Das  gefällte  Glykogen  mit  Alkohol  96  ^/o  bis  zum  Verschwinden 
der  alkalischen  Beaction  gewaschen.    Invertirt  im  800  ccm -Kölbchen. 

a)  81,3  ccm  =  0,1537  CugO, 

b)  81,3  ccm  =  0,1457  CujO  =  129,4  Cu  mg. 
Nach  Volhard: 

c)  81,3  ccm  =  =  129,1  Cu, 

d)  81,3  ccm  =  =  130,1 

Mittel  ==  129,6  Cu  mg. 
=  0,0592  Zucker 
300  ccm  =  0,21845  Zucker. 

Kölbchen  H. 

Im  siedenden  Wasserbad  zwölf  Stunden  erhitzt.    Abgekühlt. 
100  ccm  Wasser  im  Becherglas, 
50  g  JK, 

500  ccm  Alkohol  96  ^lo  Tr., 
200  ccm  Inhalt  des  Fläschchens, 
200  ccm  Wasser,  nach  Ausspülung  des  Fläschchens. 
Fällung  flockig,  nicht  am  Glas  klebend.    Glykogen  mit  Alkohol 
96®/o  gewaschen  bis  zum  Verschwinden  der   alkalischen  Beaction. 
Inversion.    Zucker  in  300  ccm. 

a)  81,3  ccm  =  0,159  g  CugO  =  0,141  Cu. 
Nach  Volhard: 

b)  81,3  ccm  =  =  0,133    Cu 

c)  81,3  ccm  =  =  0,1317 

Mittel  =  0,1324  Cu 

=  0,0606  Zucker 

=  0,2236  Zucker  in  300  ccm  Lösung. 
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Kölbchen  UI 
wird  62  Stunden  im  siedenden  Wasserbad  erhitzt 

Genau  Glykogen  wie  bei  Kölbchen  11  behandelt, 
a)  81,3  ccm  =  0,1721  CugO  =  0,1528  Cu 

Nach  Volhard: 


b)  81,3  ccm  = 

c)  81,3  ccm  = 


=  0,1331  Cu 
=  0,1331  Cu 


Mittel  =  0,1331  Cu 

=  0,0609  R  Zucker 
und  0,22472  g  Zucker  für  300  ccm  Lösung, 

Tafel  m.    (Reihe  ÜL) 

Ohne    Anwendung    der    Brücke'schen   Reagentien 
dargestelltes  Glykogen. 


Nr. 


I 

n 
III 


Je  3  Kölbchen  von  200  ccm  werden  gefiillt  mit  100  ccm  der- 
selben Glykogenlösung  -f  100  ccm  einer  LAUge  von  71,79®/o 
KOH;  nach  dem  Kochen  wird  die  Lösuns  verdünnt,  mit 
einem  gleichen  Volum  Alkohol  eefällt  und  das  Glykogen 
invertirt    Die  Kochdauer  betrug: 


0,0  Stunden 


12  Stunden 


62  Stunden 


Der  ermittelte  Zucker  ergab  sich  in  g  zu: 
0,2184 


I 

n 
ni 


0,2236 


0,2247 


Aus  den  mitgetheilten  drei  Versuchsreihen  geht  unzweideutig 
hervor,  dass  in  den  Organen  der  Thiere  ein  Glykogen  enthalten  ist, 
welches  mit  sehr  starker  siedender  Kalilauge  behandelt  werden  kann, 
ohne  dass  es  zersetzt  wird.  Strenger  müsste  ich  sagen:  „ohne  dass 
das  Glykogen  eine  Veränderung  seiner  Wirkung  auf  die  Fehling'sche 
Lösung  erfährt". 

Weil  ich  nun  das  von  mir  untersuchte  Glykogen  immer  mit 
Alkohol  aus  dem  wässerigen  Organauszug  niedergeschlagen  habe, 
bleibt  die  Möglichkeit  bestehen,  dass  in  den  Organen  ein  Glykogen- 
dextrin  vorkommt,  welches  durch  Alkohol  nicht  oder  doch  nur  sehr 
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schwer  geftllt  wird.    Die  strenge  Entscheidung  dieser  Frage  muss 
der  Zukunft  vorbehalten  bleiben* 

Abschnitt  IL 

Ueber  die  Bestimmung  des  in  den  Organen  enthaltenen 

Glykogenes. 

Nachdem  ich  bewiesen  habe,  dass  das  isolirte  Glykogen  durch 
starke  Kalilauge  nicht  zersetzt  wird,  fragt  es  sich,  ob  daraus  der 
Schluss  gezogen  werden  darf,  dass  die  Auflösung  thierisCher  Organe 
in  siedender  Kalilauge  ebenfalls  keinen  Verlust  an  Glykogen  bedingt. 
Richard  Külz,  welcher  selber  durch  eine  Reihe*)  quantitativer 
Versuche  bewiesen  hatte,  dass  das  von  ihm  auf  das  Sorgfältigste 
gereinigte  Glykogen  sogar  durch  verdünnte  Kalilauge  rasch  zersetzt 
werde,  gelangte  trotzdem  zu  der  Ansicht,  dass  bei  der  mit  verdünnter 
Kalilauge  ausgeführten  Glykogenanalyse  der  Oi^ane  aus  unbekannten 
Gründen  das  Glykogen  nicht  zerstört  werde.  Richard  Külz  wurde 
zu  dieser  Auffassung  durch  besondere  Versuche  geführt,  von  denen 
ich  eingehend  gezeigt  habe"),  dass  sie  das  nicht  beweisen,  was 
R.  Külz  daraus  folgert. 

Ich  selbst  gelangte  aber  zu  einer  ähnlichen  Auffassung  wie  Külz. 
Ich  verglich  die  Ausbeute  an  Glykogen,  die  ich  erhielt,  indem  ich 
Organbrei  nach  der  Vorschrift  von  R.  K  ü  1  z  mit  verdünnter  Kalilauge 
in  Lösung  brachte  und  in  einem  zweiten  Versuche  aus  derselben 
Menge  desselben  Organbreies  erst  mit  Wasser  einen  grossen  Theil 
des  Glykogenes  auszog,  ehe  ich  mit  Kalilauge  den  ausgekochten 
Rückstand  aufschloss.  Beide  Methoden  lieferten  ungefähr  dieselbe 
Menge  Glykogen,  obwohl  doch  bei  dem  einen  Versuche  ein  grosser 
Theil  des  Glykogenes  der  Wirkung  des  Kalis  nicht  unterworfen  war. 
Ohne  neue  Hypothese  musste  geschlossen  werden,  dass  das  Glykogen 
des  Organes  durch  die  Kalilauge  nicht  angegriffen  worden  sei.  Da 
nach  den  Analysen  von  v.  Vintschgau  und  Dietl,  Richard 
Külz  und  mir  selbst  auf  das  Sorgfältigste  nach  Brücke-Külz 
gereinigtes  Glykogen  durch  dieselbe  Kalilauge  zersetzt  wird,  so  zog 
ich  den  Schluss,  dass  die  Kalimenge,  welche  bei  der  Külz 'sehen 
Analyse  in  Anwendung  gezogen  wird,  gerade  hinreicht,  um  Kalium- 


1)  Zeitschr.  f.  Biol.  Bd.  22  S.  173. 

2)  Dieses  Archiv  Bd.  75  S.  123. 
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albuminat  zu  bilden,  so  dass  das  Eiweiss,  weil  es  das  Kali  bindet,  das 
Glykogen  schützt.  —  An  dieser  Erklärung  ist  vielleicht  etwas  Wahres. 

Nachdem  ich  nun  aber  den  Beweis  geliefert  habe,  dass  man 
das  Glykogen  der  Organe  so  isoliren  kann,  dass  es  durch  starke 
Kalilauge  nicht  angegriffen,  durch  Alkohol  pulvrig  gefällt  wird  und 
nicht  am  Glase  haftend,  genau  wie  bei  der  Analyse  der  Organe, 
wird  es  wahrscheinlich,  dass  die  Methode  der  Reinigung  des  Gly- 
kogenes  nach  Brücke-Külz  mit  einer  Veränderung  des  eigent- 
lichen Glykogenes  verknüpft  ist,  die  sich  besonders  dadurch  bemerkbar 
macht,  dass  das  Glykogen  nicht  mehr  pulvrig  gefällt  wird,  sondern 
wenigstens  theilweise  sich  wie  ein  Harz  an  die  Glaswand  anklebt. 
Schon  Bichard  Külz^)  hat  das  besonders  hervorgehoben. 

Die  Vorsicht  verlangt,  dass  wir  demnach  aus  dem  Verhalten 
des  isolirten  Glykogenes  nicht  ohne  Weiteres  auf  das  Verhalten  des- 
selben bei  der  Analyse  der  Organe  schliessen.  Es  ist  femer  in 
Anschlag  zu  bringen,  dass  Nerking  wiederholt  bei  längerem 
Kochen  der  Organe  mit  Kalilauge  einen  allerdings  (absolut  genommen) 
kleinen  Verlust  beobachtete.  Desshalb  musste  die  Thatsache  erhärtet 
werden,  ob  längeres  Erhitzen  der  Organe  mit  Kalilauge  einen  Verlust 
an  Glykogen  bedinge.   Folgende  zwei  Reihen  sind  desshalb  angestellt. 

Reihe  IV. 

500  ccm  Wasser, 

500  ccm  Lauge  von  72,5  «/o  KOH, 

264  g  frischer  Pferdefleischbrei. 
Also  enthalten  annähernd  1200  ccm  Lösung  362,5  g  KOH.    In 
dieser  Lösung  von  30,2  ^/o  KOH  löst  sich  beim  Erhitzen  im  Wasserbad 
das  Fleisch  in  V2  Stunde.    Sofort   wird   aufgehört  und  durch  ein 
gehärtetes  Faltenfilter  filtrirt 

Versuch  L 

100  ccm  Filtrat  werden  nach  der  Methode  von  Pflüger- 
Nerking  auf  Glykogen  untersucht.  Letzteres  wird  invertirt  und 
nach  meiner  Methode  das  GU2O  bestimmt. 

Es  ergab  sich: 

Das  Fleisch  enthielt,  nachdem  es  V2  Stunde  mit  30®/o  Kali- 
lauge aufgeschlossen  war,  eine  Glykogenmenge  von 
1,882  0/0. 

1)  Zeitschr.f.  Biol.  Bd.  22  S.  173. 
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Versuch  IL 

500  ccm  desselben  Filtrates  wurden  in  einem  500  ccm-Kolben 

42  Stunden  im  siedenden  Wasserbad  erhitzt.   Nach  Abkühlung  wurde 

aufgefüllt  genau  auf  500  ccm  und  wie  in  Versuch  I  das  Glykogen 

bestimmt.    Gefunden : 

1,864  «/o. 

Es  ist  ein  Verlust  von  nicht  ganz  l^/o  vorhanden,  der  in  den 
Beobachtungsfehlern  liegt. 

Reihe  V. 

Versuch  I. 

In  einen  Kolben  von  1250  ccm  werden  eingetragen: 
50  ccm  Lauge  von  72,5  <»/o  KOH, 
100  ccm  Wasser 
zum  Sieden  erhitzt,  allmählich  hinzugefügt  200  g  Brei  von  frischem 
Pferdefleisch.    Die   Mischung   enthielt   also  annähernd  12  ^/o  KOH. 
Das  Fleisch  wird  in  wenigen  Minuten  fast  vollständig  gelöst.    Abge- 
kühlt und  auf  1250  ccm  aufgefüllt.     Ganz   genau   war   dies  nicht 
erreichbar,  weil  eine  starke  weisse  Fettemulsion  die  obere  Grenze 
der  wässerigen  Flüssigkeit  scharf  zu  bestimmen  unmöglich  machte. 
Durch  gehärtetes  Faltenfilter  filtrirt.    Gefällt  mit  120  g  JK  +  600  ccm 
Alkohol.    Glykogen  abfiltrirt  und  gewaschen  mit  folgender  Mischung: 

1000  ccm  Wasser, 
100  JK, 

500  ccm  Alkohol  von  96  ^lo  Tr., 
50  ccm  Lauge  von  72,5  <>/o  KOH. 

Dann  drei  Mal  mit  Alkohol  von  66  ^/o  gewaschen,  der  GlNa  [ent- 
hielt. Die  ganze  Ausbeute  wird  in  500  ccm  Wasser  gelöst.  Hiervon 
werden  100  ccm  abgemessen,  nochmals  nach  Pflüger-Nerking 
gefällt,  gewaschen,  invertirt  im  500  ccm-Kolben,  der  zuletzt  bis  zur 
Marke  gefüllt  wird.    81,3  ccm  Zuckerlösung  liefern: 

Analyse  1.:  0,2040  CugO  (Rohr  3), 

Analyse  2.:  0,2043  CugO  (Rohr  4) 

=  0,0847  g  Zucker. 

Also  waren  in  den  500  ccm  Zuckerlösung  enthalten  0,5210  g 
Zucker,  die  aus  100  ccm  Glykogenlösung  abstammten.    Da  nun  alles 
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aus  200  g  Fleisch  stammende  Glykogen  in  500  ccm  gelöst  worden 
war,  ergibt  sich  als  ganzer  Betrag: 

2,605  g  Zucker  oder 
für  100  g  Fleisch  =  1,303  g  Zucker 
Kleiner  Verlust  bei  der  Analyse. 

Versuch  IL 

200  g  desselben  Fleischbreies  wie  bei  Versuch  I. 
50  ccm  Lauge  von  72^lo  KOH. 
100     „    Wasser. 
Die  Mischung  enthält  also  annähernd  12 ^/o  KOH,  wenn  man 
den  Wassergehalt  von  200  g  Fleisch  zu  annähernd  150  ccm  setzt. 

Nachdem  die  Mischung  28  Tage  und  Nächte  im  siedenden 
Wasserbad  erhitzt  worden  war  in  einem  500  ccm-Kölbchen ,  dessen 
Oefifhung  mit  einem  Uhrglas  immer  bedeckt  blieb,  kühlte  ich  ab 
und  entleerte  die  dicklich  gewordene  Flüssigkeit  in  einen  Kolben 
von  1250  ccm ,  füllte  mit  Wasser  bis  zur  Marke  auf  und  filtrirte 
durch  ein  gehärtetes  Faltenfilter.  500  ccm  des  Filtrates,  entsprechend 
80,0  g  Fleisch.    Diese  500  ccm  Filtrat  werden  versetzt  mit 

50  g  JK 
500  ccm  Alkohol. 
Die  Fällung  wird  gewaschen  mit  einer  Mischung  Ton 
1000  ccm  Lösung  von  3«/o  KOH 
100  g  JK 
1000  ccm  Alkohol  von  96  ^/o  Tr. 

Das  Glykogen  wird  dann  in  Wasser  gelöst,  abermals  mit  Alkohol 

(dem  4 fachen  Volum)  gefällt,  wobei  es  sich  in  prächtigen  weissen 

Flocken  ausscheidet.   Abfiltrirt  und  mit  86®/oigem  Alkohol  gewaschen. 

Mit  2,2*^/o  CIH   im  Literkolben   invertirt.     81,3  ccm  Zuckerlösung 

liefern 

0,2360  g  CuaO  =  0,0987  g  Zucker. 

Die  Controle  nach  Volhard  ergibt 

0,2065  Cu  =  0,0972  g  Zucker. 

Folglich  enthielten  500  ccm  Filtrat 1,1956  g  Zucker. 

Die  Gesammtmenge  1250  ccm  Filtrat  entspricht  also  2,989    „      „ 

Da  diese  den  200  g  Fleisch  entsprechen,  so  lieferte  das  Gly- 
kogen aus  100  g  Fleisch 

1,4945  g  Zucker. 

B.  Pr]ft|r«r,  ArchlTfttrPhTsiolOKie.    Bd.  92.  7 
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Versuch  III. 

200  g  desselben  Fleischbreies,  der  bei  Versuch  I  und  11  in  An- 
wendung kam,  genau  wie  bei  Versuch  II  behandelt,  aber  50  Tage 
und  Nächte  im  siedenden  Wasserbad  in  einem  500  ccni-Kolben  er- 
hitzt, dessen  Mündung  mit  einem  Uhrglas  bedeckt  war.   Ausgegossen 
in  einen  Kolben  von  1250  ccm,  mit  siedendem  Wasser  aufgefallt, 
abgekühlt,  genau  bis  zum  Theiistrich  durch  Wasser  aufgefüllt. 
500  ccm  Filtrat  gefällt  ohne  JK  mit 
500  ccm  Alkohol  von  96^/0  Tr. 
Das  Filtrat  des  Glykogenes  ist  hell  und  klar.    Gewaschen  wird 
mit  einer  Mischung  von 

1000  ccm  Lauge  von  14^/0  KOH 
1000     „     Alkohol  von  96^/0  Tr. 

Dann  wusch  ich  mit  66^/oigem,  GlNa-haltigen  Alkohol,  um  das 
Alkali  zu  entfernen.  Da  dies  nicht  zum  Ziele  führt,  pinsele  ich  den 
Niederschlag  vom  Filter,  werfe  das  Filter  in  Wasser,  neutralisire, 
koche  das  Filter  aus,  filtrire  den  Auszug  ab.  Ebenso  neutralisire 
ich  den  zerriebenen  Niederschlag,  koche  mit  Wasser  aus  und  filtrire. 
Die  abgekühlten  gesammelten  wässerigen  Auszüge  werden  mit  einem 
gleichen  Volum  CIH  von  4,4 ®/o  versetzt,  in  einen  Literkolben  ge- 
bracht und  mjt  CIH  von  2,2  ®/o  q.  s.  aufgefüllt,  invertirt,  abgekühlt, 
auf  1000  ccm  gebracht.  81,3  ccm  lieferten  in 
Analyse  1.    0,2315  CugO  (Rohr  3) 

„         2.     0,2328  CuaO  =  0,2067  Cu 

Controle  nach  Volhard  =  0,2020  Cu  =  0,095  Zucker. 

Folglich  lieferten  500  ccm  Filtrat  =  1,1685  g  Zucker 
Auf  das  Gesammtvolum  1250  ccm  =  2,9212  „       „ 
entsprechend  200  g  Fleisch. 

Also  100  g  Fleisch  lieferten  aus  dem  in  ihm  enthaltenen  Glykogen 

1,4606  g  Zucker. 
Ich  stelle  das  Ergebniss  zusammen  in  folgender 

Tabelle  V. 

Glykogengehalt  des  Tlfeischeö  im  Anfang 1,303  +  J 

Glykogengehalt  nach  Kochen  mit  10*^/oiger  Kalilauge 

während  28  Tagen 1,494 

Glykogengehalt  nach  Kochen  mit  10^/oiger  Kalilauge 

während  50  Tagen 1,461 
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Ich  weiss,  dass  an  den  Versuchen  Manches  auszustellen  ist,  da 
sie  nicht  alle  nach  derselben  Methode  durchgeführt  sind.  Das  hat 
seinen  Grund  darin,  dass  ich  in  den  50  Tagen,  durch  welche  Ver- 
such I  und  ni  auseinanderliegen,  in  der  Behandlung  der  Glykogen- 
analyse  Fortschritte  machte,  und  dass  dieser  Versuch  besondere 
Schwierigkeiten  bereitete.  Denn  die  Flüssigkeit  hatte  sich  in  den 
50  Tagen  in  einen  dicken  Brei  verwandelt,  einmal  durch  Wasser- 
verlust und  dann  durch  Ausscheidung  eines  weissen  Pulvers,  das 
beim  Glühen  sich  als  feuerbeständig  erwies  und  mit  GIH  nicht  auf- 
brauste. Es  stammte  theils  von  der  Glaswand,  theils  von  Ver- 
unreinigungen meines  von  Kahl  bäum  bezogenen  Kalis,  obwohl  es 
in  der  Preisliste  als  alcohole  depuratum  aufgeführt  ist.  Es  gibt  die 
wässerige  Lösung  dieses  Kalis  beim  Neutralisiren  mit  CIH  sehr 
voluniinöse,  flockige,  leichte  Niederschläge,  welche  die  Filtrationen 
sehr  beeinträchtigen.  Sei  dem,  wie  ihm  sei.  Bewiesen  ist,  dass  nach 
SOtägigem  Kochen  von  Fleisch  noch  1,461  ®/o  Glykogen  vorhanden 
sein  können.  Hätte  das  Fleisch  ursprünglich  auch  3"/o  Glykogen 
enthalten,  so  würden  in  50  Tagen  nur  1,539  verloren  gegangen 
sein,  also  für  24  Stunden  nur 

0,031  ö/o  Glykogen. 

Da  man  nun  bei  Anwendung  so  starker  Kalilauge  niemals 
24  Stunden  zu  erhitzen  braucht,  um  die  Organe  zu  lösen,  so  beweist 
der  Versuch,  dass  praktisch  von  einer  Zerstörung  des  Glykogens 
<]urch  Kali  bei  der  Organanalyse  nicht  die  Bede  sein  kann. 

Ich  will  nicht  unterlassen,  hervorzuheben,  dass  das  Glykogen, 
nachdem  es  50  Tage  mit  10^/oiger  Kalilauge  gekocht  worden  war, 
noch  ausgezeichnet  schön  die  Jodreaction  gab  und  in  Flocken  gefällt 
wurde,  die  zum  Theil  allerdings  bald  zu  einer  schaumartigen  Platte 
zusammenbackten. 

Abschnitt  111. 

Seh  lussbe  trachtung. 

Die  mitgetheilte  Untersuchung  hat  bewiesen,  dass  Glykogen 
mit  sehr  starker  Kalilange  viele  Stunden  auf  100^  C.  er- 
hitzt werden  kann,  ohne  dass  es  zersetzt  wird. 

Nun  liegt  es  nahe,  zu  schliessen,  dass  verdünnte  Kalilauge  erst 
recht  keine  Zersetzung  des  Glykogens  vermitteln  werde.  Dieser 
Schluss  ist  nicht  ganz  sicher,  und  es  war  zu  bedenken,  dass  bisher 
alle  Versuche,  welche  die  Zersetzbarkeit  des  Glykogens   bewiesen 
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haben,  mit  verdfiunter,  d.  h.  1-  bis  2^/oiger,  Kalilauge  angestellt 
worden  sind. 

Ich  habe  zur  Erledigung  dieser  Frage  bereits  eine  sehr  grosse 
Zahl  von  Analysen  ausgeführt  und  bin  dabei  mit  höchst  sonderbaren 
Thatsachen  bekannt  geworden,  deren  Enträthselung  noch  so  viel 
Zeit  beansprucht,  dass  ich  vor  der  Hand  wegen  anderer  Arbeiten  auf 
die  volle  Erledigung  verzichten  muss. 

Zur  Begründung  dieses  Ausspruches  mögen  einige  meiner  Er- 
fahrungen hervorgehoben  werden. 

Als  ich  mir  nach  Brücke- Külz  Glykogen  dargestellt  hatte, 
stiess  ich  auf  ein  Präparat,  welches  — -  im  Widerspruch  mit  unseren 
bisherigen  Kenntnissen  —  beim  Kochen  mit  2^/oiger  Kalilauge,  das 
24  Stunden  fortgesetzt  worden  war,  nicht  oder  kaum  angegriffen 
wurde.  Der  Verlust  betrug  für  24  Stunden  nur  1,7  ®/o  und  liegt  in 
den  Beobachtungsfehlern. 

Meistens  erlitt  das  nach  Brücke-Külz  gereinigte  Glykogen 
eine  Zersetzung. 

Es  handelte  sich  um  einen  Verlust  von  ungefähr  6  ^/o  an  Kohle- 
hydrat, gemessen  durch  die  Reduction  der  Kupferoxydlösung.  Be- 
stimmte man  den  Verlust  wie  bisher  gebräuchlich  —  durch  Fällung 
der  Glykogenlösung  mit  zwei  Volumina  Alkohol  von  96®/o  Tr.,  so 
wuchs  der  Verlust  auf  ca.  12®/o.  Durch  das  Kochen  mit  Kali  war 
also  ein  Theil  des  Glykogenes  nur  löslicher  in  Weingeist  geworden  — 
wohl  durch  Uebergang  in  Dextrin,  ein  anderer  Theil  aber  war  als 
.Kohlehydrat  zerstört  worden.  Hierbei  trat  die  auffallende  Thatsache 
mir  entgegen,  dass  die  Grösse  der  Zersetzung  des  Glykogenes  ganz 
dieselbe  blieb,  ob  ich  6  oder  24  Stunden  mit  2®/oiger  Kalilauge 
erhitzte.  In  der  erhitzten  Lösung  war  also  ein  durch  2^/oige  Kali- 
lauge nicht  veränderliches  Glykogen  neben  einer  kleineren  Menge, 
die  eine  Veränderung  erfahren  hatte. 

Das  würde  sich  am  einfachsten  erklären,  wenn  man  annähme, 
dass  in  diesen  Fällen  das  Präparat  ein  Gemenge  aus  echtem,  auch 
durch  verdünntes  Kali  nicht  angreifbaren,  Glykogen  und  Glykogen- 
dextrin  darstelle. 

Eine  weitere  höchst  auffallende  Thatsache  bestand 
aber  darin,  dass  dieses  durch  verdünnte  Kalilauge  von 
2®/o  zersetzbare  Glykogen  40  Stunden  mit  Kalilauge 
von36^/o  gekocht  werden  konnte,  ohne  eine  Zersetzung 
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ZU  erfahren.    Hiemach  scheint  es,  als  würde  auch  das  Glykogen- 
dextrin  durch  siedende  sehr  starke  Kalilauge  nicht  zersetzt. 

Im  Anschluss  hieran  erhielt  ich  in  einer  Versuchsreihe  das  Er- 
gebnisse dass  Glykogen,  welches  mit  den  B  rücke 'sehen  Reagentien 
in  keine  Berührung  gekommen  war,  zwar  nicht  von  concen- 
trirter,  wohl  aber  von  verdünnter  (2®/oiger)  Kalilauge 
in  geringem  Grade  beim  längeren  Kochen  angegriffen  worden  war. 
Der  Verlust  betrug  ungefähr  4®/o.  —  Weil  hier  vielleicht  ein  Be- 
obachtungsfehler vorliegt,  werde  ich  den  Versuch  sofort  wiederholen 
und  darüber  berichten. 
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(Aus  dem  physiologischen  Laboratorium  in  Bonn.) 

Uebep  den  Olykog^engrehalt  der  Knorpel 
der  Säugrethiere. 

Von 

£•  Plltlirer. 


Als  ich  den  Glykogengehalt  des  Hundes  im  Hungerzustande 
untersuchte,  beobachtete  ich^)  einen  auffallend  grossen  Gehalt  im 
Enochenskelet ,  an  dem  aber  noch  Reste  von  Weichtheilen  hafteten. 

Ich  beschloss  desshalb  zunächst,  die  Knorpel  der  Analyse  zu 
unterwerfen. 

337  g  Arischer  Rippenknorpel  vom  Pferde,  der  auf  das  Sorgfiltigste 
von  allen  ihn  umgebenden  Weichtheilen,  besonders  Muskeln,  befreit 
worden  war,  was  ein  sehr  mühsames  Geschäft  ist,  wurden  gekocht 
in  einem  Jenaer  Kolben  von  500  ccm  Inhalt  mit  300  ccm  Lauge 
von  36<>/o  KOH.  Die  Kochdauer  beträgt  12  Stunden.  Die  Knorpel 
haben  sich  nicht  ganz  aufgelöst.  Zunächst  wurde  durch  Glaswolle 
filtrirt  und  400  ccm  erhalten,  die  mit  Wasser  auf  500  ccm  gebracht 
werden.  Gefällt  mit  500  ccm  Alkohol  von  96  ^lo  Tr.  Flockiger 
Niederschlag,  der  sich  in  grosser  Mächtigkeit  fast  weiss  am  Boden 
des  Becherglases  absetzte.  Weil  eine  bedeutende  Oelschicht  auf  der 
Flüssigkeit  schwimmt,  stelle  ich  sie  in  eine  Kältemischung,  bis  das 
Fett  erstarrt  war.  Dann  goss  ich  Alles  durch  ein  feines  Drahtsieb, 
auf  dem  das  Fett  liegen  blieb.  Die  fettfreie  Flüssigkeit  wird  nun 
durch  ein  gehärtetes  Faltenfilter  gegossen.  Filtrirt  schnell  und  klar. 
Das  Glykogen  wird  auf  dem  Filter  gewaschen  mit  einer  Mischung  von 
100  ccm  Lauge  von  U^lo  KOH 
100  ccm  Alkohol  von  96  Vo  Tr. 

Der  Niederschlag  wird  in  ein  Becherglas  gut  abgespritzt,  neu- 
tralisirt  mit  CIH,  dann  durch  schwedisches  Filter  die  Lösung  in 
einen  500  ccm-Kolben  filtrirt,  gut  das  Ungelöste  auf  dem  Filter  mit 


1)  Dieses  ArchiT  Bd.  91  S.  121. 
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Wasser  gewaschen  und  der  Eolbeninbalt  auf  2,2  ^/o  GIH  gebracht, 

bei  nicht  vollkommener  Füllung  bis  zur  Marke.   Invertirt    81,3  ccm 

liefern  in 

Analyse   I   0,0375  CugO  (Kg), 

Analyse  II   0,0391  CugO  (R4). 

Weil  0,0392  CugO  =  0,013  g  Zucker,  waren  also  in  den  500  ccm 
Zuckerlösung  0,0799  g  Zucker 

enthalten  oder  in  337  g  Knorpel. 

Also 

100  g  Knorpel  =  0,0237  g  Zucker  aus  Glykogen. 

Weil  ich  die  Jodreaction  positiv  mit  dem  Glykogen  ausfallen 
sah,  weil  das  schön  rothe  Kupferoxydul  unter  Aufbrausen  sich  in 
Salpetersäure  mit  grüner  Farbe  löste,  verzichtete  ich  auf  die  Gontrole 
nach  der  Methode  Volhard's. 
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(Aus  dem  physiologischen  Laboratorium  in  Bonn.) 

Bin  Beitrag*  zum  Glykogengrehalt  des  Skelets. 

Von 
Dr.  H«  HAndel,  prakt  Arzt  in  Bonn. 


Pflüg  er  berichtet  in  seiner  Arbeit  über  den  Glykogengehalt 
der  Thiere  im  Hungerzustande  (Archiv  für  die  gesammte  Physiologie, 
Bd.  91  S.  119  u.  f.)  über  den  Glykogengehalt  des  Skelets.  Bisher 
war  über  letzteren  so  gut  wie  nichts  bekannt  Nach  Pflüger 
lieferten  die  Knochen  des  nach  28tägigem  Hungern  getödteten  Hundes 
5,601  g  Zucker.  Nimmt  man  die  Knochen  zu  15®/o  des  Gewichts 
des  ganzen  Thieres  an,  so  wären  in  6,6  kg  Knochen  5,601  g  Zucker 
vorhanden  gewesen,  procentisch  gerechnet  ca.  0,085  g  Zucker.  Dieser 
hohe  Glykogengehalt  des  Skelets  war  bisher  von  keiner  Seite  ge- 
funden worden.  Zwar  waren  die  Knochen  nicht  vollständig  von 
Fleisch  befreit,  immerhin  hing  aber  an  den  Knochen  nicht  so  viel 
Muskel,  um  diese  Glykogenmenge  erklären  zu  können.  Pflüger 
schliesst  daher,  dass  das  Glykogen  entweder  aus  den  Knochen  oder 
Knorpeln  oder  Mark  stammen  muss,  und  überlässt  die  Erörterung 
dieser  Sache  einer  weiteren  Unternehmung.  — 

Herr  Geheimrath  Pflüger  beauftragte  mich  mit  dieser  inter- 
essanten Untersuchung,  welcher  Aufforderung  ich  um  so  lieber  nach- 
kam, als  ich  schon  früher  in  Glykogenanalysen  gearbeitet  und  darin 
eine  gewisse  Fertigkeit  erlangt  hatte.  Meine  Untersuchungen  er- 
strecken sich  auf  2  Thiere,  auf  Hund  und  Rind. 

I.  Versuche  am  Hunde. 

Am  30.  Juli  1902  wurde  ein  ca.  10  kg  schwerer,  noch  nicht 
sehr  alter,  gesunder  Hund,  der  aus  anderen  Gründen  2  Tage  lang 
gehungert  hatte  und  zu  anderweitigen  Versuchen  benutzt  worden 
war,  gegen  2  Uhr  Mittags  durch  Verbluten  getödtet.  IV2  Stunden 
nach  dem  Tode  überliess  mir  Herr  Professor  Bleibtreu,  welchem 
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ich  hierfür  meinen  besten  Dank  ausspreche,  den  Cadaver.  Mit  Hülfe 
der  beiden  Institutsdiener  wurden  mehrere  Knochen,  Knorpel  und 
Sehnen  von  den  Weichtheilen  resp.  fremdartigen  Geweben  befreit,  so 
dass  bereits  4  Stunden  nach  dem  Tode  des  Thieres  obige  Organtheile 
zur  Auflösung  in  eine  concentrirte  Kalilauge  gebracht  werden  konnten. 
Ich  bemerke,  dass  peinlichst  darnach  gestrebt  wurde,  von  den  Knochen 
alle  Weichtheile  (Knorpel,  Muskel,  Sehnen,  Bander,  Periost  und 
Fett)  zu  entfernen;  desgleichen  von  den  Knorpeln  wie  von  den  Sehnen 
alle  fremden  sonst  anhaftenden  Gewebe. 

a)  Die  Knochen. 

200  g  Knochen  (bestehend  aus  Schenkelknochen  des  Vorder- 
und  Hinterfusses ,  Schulterblatt-  und  Rippenknochen)  wurden  voll- 
ständig gereinigt,  in  Stücke  geschlagen  und  mit  400  ccm  einer 
20  ^/o igen  Kalilauge  übergössen.  Die  damit  beschickte  Flasche  stand 
wohlverschlossen  IIV2  Stunden  an  einem  kühlen  Orte.  Danach 
wurde  dieselbe  auf  dem  Wasserbade  29  Stunden  ununterbrochen  ge- 
kocht, erkalten  gelassen  und  der  ganze  Inhalt  durch  ein  Glaswolle- 
filter filtrirt.  Die  Kochflasche  wird  mit  heissem  Wasser  ausgespült, 
ebenso  werden  die  nicht  gelösten  Knochentheile  mit  heissem  Wasser 
Übergossen.  Das  Filtrat  nebst  Waschwasser  wird  nach  erfolgter  Ab-r 
kühlung  mit  dem  gleichen  Volumen  96  ®/o  Alkohol  übergössen,  mehr- 
mals mit  Glasstab  umgerührt  und  für  ca.  12  Stunden  in  einem 
kühlen  Räume  bedeckt  stehen  gelassen.  —  (Die  auf  dem  Glaswolle- 
filter restirende  ungelöste  Knochenmasse  wurde  mit  Filter  in  einen 
Mörser  gebracht  und  zerrieben,  was  im  Uebrigen  sehr  leicht  von 
Statten  ging;  die  Masse  wird  wieder  in  die  Kochfiasche  zurück- 
gebracht, mit  400  ccm  20®/oiger  Kalilauge  übergössen,  24  Stunden  auf 
dem  Wasserbade  gekocht,  erkalten  gelassen  und  durch  Glaswolle 
filtrirt.  Bei  der  Filtration  verunglückte  diese  zweite  Knochen- 
abkochurig.)  — 

In  der  obigen  mit  96®/o  Alkohol  versetzten  Knochenabkochung 
hatte  sich  nach  12  Stunden  ein  geringfügiger,  aber  deutlicher,  nicht 
flockiger  grauer  Niederschlag  in  der  hellgelb  gefärbten  Flüssigkeit 
niedergeschlagen.  Die  Flüssigkeit  wird  durch  ein  schwedisches  Filter 
von  15  cm  Durchmesser  filtrirt,  der  Niederschlag  auf  das  Filter  ge- 
bracht und  mit  einer  Spülflüssigkeit,  die  dieselbe  Concentration  der  Kali- 
lauge und  denselben  Alkoholgehalt  enthielt  wie  die  Filtrationsflüssig- 
keit, einige  Male  nachgespült,  bis  die  abfliessende  Menge  farblos  erschien. 
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Nach  Yollkommenem  Abtropfen  der  alkalischen  Waschflüssigkeit 
wird  ein  Gummischlauch  über  das  Abflussrohr  des  Trichters  gezogen 
und  der  Schlauch  mit  einem  Quetschhahn  geschlossen.  Der  Trichter 
wird  mehrmals  mit  kaltem  Wasser  gefüllt;  das  nach  Oeffnung  des 
Quetschhahns  abfliessende  Wasser  war  anfangs  opalescirend ,  später 
nicht  mehr.  Diese  durch  das  Filter  durchgelaufene  wässerige  Glykogen- 
lösung  wird  mit  demselben  Volumen  4,4®/oiger  HCl-Lösung  gemischt 
und  die  ganze  Mischung  in  einen  600-ccm  Kolben  übergeführt.  — 

Zur  Invertirung  kommt  der  Kolben  3  Stunden  lang  in  ein 
siedendes  Wasserbad.  Nach  der  Abkühlung  bemerkt  man,  dass  sich 
ein  geringfügiger  grauer  Niederschlag  gebildet  hatte;  auch  schwammen 
einige  Flocken  in  der  sonst  klaren,  farblosen  Flüssigkeit  umher.  Der 
Inhalt  des  Kolbens  wird  mit  2,2  ^/o  HCl  bis  zur  Marke  aufgefüllt, 
umgeschüttelt  und  in  ein  Becherglas  entleert,  ein  Trichter  mit 
schwedischem  Filter  auf  den  Kolben  gesteckt  und  die  Flüssigkeit 
durch  das  trockene  Filter  wieder  in  den  Kolben  zurückfiltrirt.  Die 
Flüssigkeit  ist  ganz  klar  und  farblos. 

Die  Bestimmung  des  Zuckers  geschieht  nun  nach  Pflüger, 
wie  dieselbe  in  obiger  Arbeit  S.  125  angegeben  ist  In  je  zwei 
Bechergläser  kommen  30  ccm  der  Allihn'schen  Seignettesalzlösung, 
30  ccm  F  e  h  1  i  n  g '  scher  Kupfersulfatlösung ,  3  ccm  Kalilauge  von 
75,6  ^/o  zur  Neutralisation  der  Zuckerlösung,  70  ccm  Zuckerlösung  und 
12  ccm  dest.  Wasser;  das  Gesammtvolumen  betrug  je  145,0  ccm. 

Das  Ergebniss  war: 

Asbeströhrchen  III  gab  0,009    g  CugO, 

IV     „     0,008    ,  Cu,0. 

Im  Mittel  also  0,0085  „  GugO. 

Wie  aus  Pflüge r's  Arbeit  über  Zucker- Analyse  (dieses  Archiv 
Bd.  69  S.  446)  hervorgeht,  liegen  die  beobachteten  Werthe  des  CugO 
sicher  über  denjenigen,  welche  durch  Selbstreduction  der  Fehling- 
scben  Lösung  entstehen  können  (dieses  Archiv  Bd.  69  S.  462).  Aus 
derselben  Tabelle  (Versuch  184  und  188)  erkennt  man,  dass  unser 
Werth  durch  4  zu  dividiren  ist,  um  den  annähernd  richtigen,  sicher 
nicht  zu  hohen  Werth  für  den  Zucker  zu  finden.  Wir  setzen  dess- 
halb  0,0085  g  CugO  =  0,002  g  Zucker.  Da  70  ccm  Zuckeriösung 
für  die  Analyse  verwandt  wurden  und  das  Gesammtvolumen  der 
Lösung  =  600  ccm,  so  ergeben  sich  im  Ganzen  0,0171  g  Zucker 
=  0,0159  g  Glykogen,  wenn  man  nach  Nerking  den  Zucker  mit 
0,927  multiplicirt 
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Da  200,0  g  Knochen  für  die  Analyse  verwandt  wurden,  so  ent- 
halten sie  0,0079^0  Glykogen. 

b)  Die  Sehnen. 

Es  gelaug  nicht,  mehr  als  15,0  g  Sehnen  in  Arbeit  zu  nehmen, 
diese  aber  waren  vollkommen  rein,  ohne  jede  Spur  eines  anderen 
Gewebes.  Diese  15,0  g  Sehnen  wurden  mit  30  ccm  einer  20^/oigen 
Kalilauge  übergössen  und  die  ganze  Masse  wohlverschlossen  in  einem 
kühlen  Orte  IIV2  Stunden  stehen  gelassen,  danach  10  Stunden  lang 
ununterbrochen  auf  dem  Wasserbade  bis  zur  vollkommenen  Lösung 
gekocht.  Die  weitere  Behandlung  der  nun  gelösten  Sehnenmasse 
geschah  wie  bei  den  Knochen:  Filtrirung  der  Masse  durch  Glaswolle, 
Vermischung  des  Filtrats  mit  dem  gleichen  Volumen  9li  *^/o  Alkohols, 
Umrühren  und  12  stündiges  Stehenlassen  an  kühlem  Orte,  Filtriren 
durch  ein  schwedisches  Filter,  Auswaschen  des  Niederschlags  mit 
der  entsprechenden  Waschflüssigkeit,  Lösung  des  Niederschlags  nach 
völligem  Abtropfen  der  Waschflüssigkeit  mit  kaltem  Wasser  resp. 
mehrmaliges  Uebergiessen  des  Niederschlags  mit  letzterem.  Versetzen 
der  wässerigen  Glykogenlösung  mit  demselben  Volumen  4,4  ®/o  HGl- 
Lösung,  Ueberführen  der  Flüssigkeit  in  einen  400  ccm -Kolben,  In- 
vertirung  und  Bestimmung  des  Zuckers  nach  Pflüger.  Ich  will 
hierbei  bemerken,  dass  auch  hier  die  ersten  Uebergiessungen  des 
Glykogen-Niederschlags  mit  kaltem  Wasser  nach  ihrem  Durchtritt 
durch  das  Filter  Opalescenz  zeigten.  —  Zur  Bestimmung  des  Zuckers 
kommen  in  zwei  Bechergläser  30  ccm  der  All  ihn' sehen  Seignette- 
Salzlösung,  30  ccm  F  e  h  1  i  n  g' scher  Kupfersulfatlösung,  3,3  ccm  75,6  "/o 
Kalilauge  zur  Neutralisation  der  Zuckerlösung,  81,7  ccm  der  Zucker- 
lösung. 

Das  Ergebnis  war: 

Asbeströhrchen    I  gab  0,0066    g  CugO, 

n    „     0,0055     „  CugO. 

Im  Mittel  also  0,00605  „  CugO. 

Auch  hier  liegt  das  ausgeschiedene  CugO  über  dem  durch  Selbst- 
reduction  möglicher  Weise  gebildeten.  Die  entstehende  Opalescenz 
bei  der  Auflösung  des  vermeintlichen  Glykogen-Niederschlags  schien 
auf  thatsächlich  vorhandenes  Glykogen  hinzudeuten. 

Nach  Pflüger 's  Tabelle  (a.  a.  0.)  wird  der  wahre  Werthfür 
den  Zucker  hier  auch  durch  Division  mit  4  bis  6  gefunden  und  also 
etwa  0,001  Zucker  betragen. 
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Die  gesammte  in  400  ccm  der  Lösung  enthaltene  Zuckermenge 
würde  also  ungefähr  nur  0,005  g  betragen,  die  aus  allerdings  nur 
15  g  Sehnensubstanz  stammen. 

Folglich  haben  wir 

100  Sehnensubstanz  =    0,033  g  Zucker, 

=  0,0306  „  Glykogen. 

c)  Die  Knorpel. 

Auch  hier  konnte  nur  eine  geringe  Menge  in  Arbeit  genommen 
werden,  nämlich  40,0  Knorpel.  Diese  wurden  meist  von  den  seit- 
lichen Theilen  des  Brustbeins  und  sehr  mühsam  auch  durch  Ab- 
schaben von  den  Knochenenden  gewonnen,  wobei  jedes  Stück  auf 
€vent.  anhaftende  Knochen-  und  Sehnenmasse  untersucht  und,  wenn 
nicht  ganz  rein,  weggeworfen  wurde.  Diese  40,0  g  Knorpel  wurden 
mit  40  ccm  20®/o  Kalilauge  übergössen,  gleichfalls  wie  die  Sehnen 
UVa  Stunden  kalt  gestellt  und  dann  12 Va  Stunden  ununterbrochen 
bis  zur  völligen  Lösung  auf  dem  Wasserbade  gekocht.  Die  weitere 
Bearbeitung  geschah  wie  bei  Sehnen.  Doch  will  ich  bemerken,  dass 
nach  Zusatz  von  96  ^lo  Alkohol  zu  der  filtrirten  Lösung  ein  be- 
deutender, nicht  flockiger  Niederschlag  sich  absetzte,  und  dass  nach 
Uebergiessung  des  Glykogen-Niederschlags  mit  kaltem  Wasser  eine 
sehr  deutliche  Opalescenz  des  Filtrats  eintrat.  Die  zur  Zucker- 
bestimmung fertige  Lösung  befand  sich  in  einem  600  ccm-KoIben. 
Zur  Bestimmung  des  Zuckers  kamen  in  je  zwei  Bechergläser  30  ccm 
Seignettesalzlösung,  30  ccm  Kupfersulfatlösung,  3,6  ccm  75,6^/'oiger 
Kalilauge  und  81,4  ccm  der  Zuckerlösung. 

Das  Ergebniss  war: 

Asbeströhrchen  III  gab  0,0292  g  CugO, 

IV     „    0,027  „  CugO. 

Im  Mittel  also  0,0281  „  CugO. 

Auch  hier  liegt  wegen  zu  grosser  Verdünnung  der  Zuckerlösung 
der  erhaltene  Werth  für  das  CugO  in  denjenigen  Breiten,  die  nur 
eine  annähernde  Bestimmung  zulassen. 

In  genannter  Tabelle  Pflüger 's  (a.  a.  0.  S.  446)  sieht 
man,  dass 

im  Mittel      .    .  37,8  mg  CugO  =-  12,5  mg  Zucker 
femer  im  Mittel  20,2    „    CugO  =    6,25  „ 
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37  8  20  2 

Es  ist  aber  ~-  annähernd  =  3  und  ebenso    „'  ^    annähernd 

12,o  b,25 

=  3. 

Da  unser  Werth  von  0,0281  CugO  in  diese  Breite  fällt,  er- 
gibt sich 

-  ^  =  9,4  mg  Zucker. 

Da  81,4  ccm  Zuckerlösung  also  0,0094  Zucker  liefern,  so  ent- 
hält das  Gesammtvolumen  von  600  ccm 

0,0694  g  Zucker, 
die  aus  40,0  g  Knorpel  stammten ,  also   100  g  Knorpel  =  0,173  g 
Zucker  =  0,160  g  Glykogen. 

Der  Versuch  am  Hunde  erhält  seinen  Werth  erst  durch  den 
folgenden  Versuch  am  Rinde,  bei  welchem  eine  Prüfung  des  durch 
Alkoholzusatz  erhaltenen  Niederschlags  auf  Glykogen  vorgenommen 
wurde.  Auf  Grund  des  dabei  festgestellten  Ergebnisses  bin  ich  wohl 
berechtigt,  anzunehmen,  dass  auch  beim  Hunde  in  dem  Alkohol- 
niederschlag Glykogen  vorlag. 

Aus  dem  Hundeversuch  resultirt  nun,  dass  der  Knorpel  einen 
ziemlich  bedeutenden  Glykogengehalt  darbot,  bedeutend  weniger  die 
Sehne,  am  wenigsten  der  Knochen. 

Der  Knochen  enthielt  procentisch  0,008  Glykogen, 

die  Sehne 0,030         „ 

der  Knorpel 0,160         „ 

Setzt  man  den  procentischen  Glykogengehalt  des  Knochens 
gleich  1,  so  verhält  sich  in  diesem  Versuch  derselbe  zu  dem  der 
Sehne  und  des  Knorpels  wie  1 : 3,7 :  20. 

II.   Versuche  am  Rinde. 

Bei  dem  Versuche  am  Hunde  war  es  versäumt  worden,  den 
durch  Alkohol  erhaltenen  Niederschlag,  resp.  das  durch  Aufgiessen 
von  kaltem  Wasser  auf  letzteren  erhaltene  Filtrat  als  Glykogen  näher 
zu  charakterisiren.  Dieses  Versäumniss  wurde  bei  dem  Versuche  am 
Rinde  nachgeholt,  und  ich  bemerke  gleich  hier,  dass  ich  bei  allen 
sechs  zur  Untersuchung  gelangten  Präparattheilen  mit  einer  wein- 
farbenen  y-yi-Lösung  mehr  oder  weniger  intensive,  aber  doch  stets 
deutliche  Glykogenreaction  constatiren  konnte. 

Mit  Unterstützung  des  hiesigen  Schlachthausdirectors,  Herrn 
Brebeck,  welchem  ich  hiermit  für  seine  Bereitwilligkeit  und  Ge- 
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fälligkeit  meinen  besten  Dank  ausspreche,  gelang  es,  von  einem 
gut  genährten  ca.  dreijährigen  gesunden  Ochsen  kurze  Zeit  nach 
der  Schlachtung  die  Präparate  zu  entnehmen.  Bereits  zwei  Stunden 
nach  dem  Tode  war  ich  im  Besitze  derselben. 

Bei  der  Präparation  standen  mir  die  beiden  Institutsdiener,  wie 
auch  Herr  Dr.  Heyer,  chemischer  Assistent  des  hiesigen  Instituts, 
hülfreich  zur  Seite.  Alle  Präparate  wurden  4V2  Stunden  nach  dem  Tode 
mit  Kalilauge  übergössen  und  sofort  auf  dem  Wasserbade  gekocht. 

a)   Die  Knochen. 

Ein  langer  Röhrenknochen  wurde  von  Knorpel-,  Sehnen-,  Fett- 
und  Bindegewebstheilen  sorgfältigst  gereinigt,  die  beiden  Epiphysen 
vom  Diaphysenstück  abgesägt  und  aus  letzterem,  das  nur  Fettmark 
enthielt,  das  Mark  entfernt.  Die  beiden  Epiphysen,  das  Diaphysen- 
stück und  das  Mark  wurden  getrennt  untersucht. 

a)  Die  beiden  Epiphysenstticke  werden  so  weit  zerkleinert,  dass 
sie  den  Hals  der  Kochflasche  passiren ;  ihr  Gewicht  beträgt  314,8  g. 
Sie  werden  mit  320  ccm  einer  20  ®/o  igen  Kalilauge  Übergossen  und 
sofort  im  Wasserbade  gekocht.  Die  Kochdauer  betrug  ununterbrochen 
20  Stunden.  Ein  nicht  geringer  Theil  der  Knochen  war  auseinander- 
gefallen. Die  fleischfarbene  Flüssigkeit  wird  erkalten  gelassen  und 
dann  durch  Glaswolle  filtrirt  Die  weitere  Behandlung  des  Filtrats 
geschah  in  gleicher  Weise  wie  bei  den  Knochen  des  Hundes.  Die 
auf  dem  Filter  restirende  Knochenmasse  wird  im  Mörser  zerdrückt, 
wieder  in  den  Kochkolben  zurückgebracht ,  mit  500  ccm  50  **/o  iger 
Kalilauge  übergössen  und  zwei  Tage  lang  auf  dem  Wasserbade  ge- 
kocht. Nach  dem  Erkalten  dieses  zweiten  Knochenauszuges  wird 
dieser  filtrirt,  was  sehr  langsam  von  Statten  geht.  Ein  aliquoter 
Theil  des  Filtrats  wird  mit  dem  gleichen  Volumen  96®/o  Alkohol 
versetzt.  Nach  zwölfstündigem  Stehen  an  einem  kühlen  Orte  hatte 
sich  kein  sichtbarer  Niederschlag  abgesetzt,  so  dass  wegen  Mangels 
an  Glykogen  eine  weitere  Bearbeitung  des  zweiten  Knochenauszuges 
erübrigte. 

Die  zur  Zuckerbestimmung  des  ersten  Knochenauszuges  fertige 
Lösung  befand  sich  in  einem  750  ccm-Kolben.  Verbraucht  wurden 
hierzu,  wie  auch  in  den  folgenden  Zuckerbestimmungen,  30  ccm 
All  ihn 'sehe  alkalische  Seignettesalzlösung,  30  ccm  Kupfersulfat- 
lösung, 3,3  ccm  75,6  <^/o  iger  Kalilauge  zur  Neutralisirung  der  Zucker- 
lösung und  81,7  ccm  der  Zuckerlösung. 
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Das  Ergebniss  war: 

Das  Asbeströhrchen  I  gab  0,0161  g  CugO, 
II     ,    0,0173  „  CugO. 
Im  Mittel  also  0,0167  „  CugO. 

Diese  Menge  (0,0167)  CugO  entspricht  einer  Zuckermenge  von 
ca.  0,006.  Demnach  waren  in  750  ccm  enthalten  (750-0,00625) :  81,7 
=  0,05737  Zucker  =  0,05318  Glykogen.  Da  314,8  g  Epiphysen- 
knochen  verarbeitet  wurden,  berechnet  sich  der  Procentgehalt  der 
Epiphysen  an  Glykogen  auf  0,01689  g. 

ß)  Das  marklose  Diaphysenstück  wog  nach  dem  Zerschlagen  in 
kleinere  Stücke  netto  400,0.  Die  Knochentheile  werden  mit  400,0  ccm 
20^/oiger  Ksdilauge  20  Stunden  lang  ununterbrochen  auf  dem  Wasser- 
bade gekocht.  Auch  hier  war  ein  nicht  geringer  Theil  der  Knochen- 
stücke aus  einander  gefallen.  Auch  hier  wurde,  wie  bei  den  Epi- 
physen, eine  zweite  Kaliabkochung  der  restirenden  Knochenstücke 
vorgenommen,  die  bei  der  entsprechenden  Verarbeitung  ebenfalls 
auf  Alkoholzusatz  kein  Glykogen  ausfallen  Hess.  Die  zur  Zucker- 
bestimmung fertige  Lösung  befand  sich  in  einem  800  ccm-Kolben. 
Das  Ergebniss  war: 

Das  Asbeströhrchen  III  gab  0,011      g  CugO, 
IV    „     0,0093    „  CugO. 
Im  Mittel  also  0,01015  „  CugO. 

Diese  Menge  (0,01015  g)  CugO  entspricht  einer  Zuckermenge 
von  0,00313.  Demnach  waren  in  800  ccm  enthalten  =  0,0306  g 
Zucker  =  0,0284  g  Glykogen.  Da  400,0  g  Diaphysenknochen  ver- 
arbeitet wurden,  berechnet  sich  der  Procentgehalt  der  Diaphysen  an 
Glykogen  auf  0,0071. 

y)  34,0  Mark  werden  mit  40  ccm  20^/oiger  Kalilauge  ^k  Stunden 
bis  zur  vollständigen  Lösung  auf  dem  Wasserbade  gekocht.  Die 
ganze  Masse  wird  nach  dem  Erkalten  in  einen  Scheidetrichter  ge- 
bracht, einige  Zeit  darin  stehen  gelassen  und  die  Kalilösung  durch 
Abfliessenlassen  von  dem  darüber  stehenden  Fett  befreit.  Dann  wird 
die  Kalilösung  noch  durch  Glaswolle  filtrirt  und  das  Filter  mit 
heissem  Wasser  nachgespült.  Die  weitere  Behandlung  des  Filtrats 
geschiebt  wie  beim  Kochen.  Die  zur  Zuckerbestimmung  fertige 
Lösung  befand  sich  in  einem  500  ccm-Kolben. 
Das  Ergebniss  war: 

Das  Asbeströhrchen  I  gab  0,0064    g  CU2O, 

II     „     0,0075     „  CuaO. 

Im  Mittel  also  0,00695  „  CugO. 
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0,065  CugO  entsprechen  annähernd  0,0017  g  Zucker,  Demnach 
enthalten  die  500  ccm  Zuckerlösung  =  0,014  g  Glykogen.  Da  nur 
34,00  g  Fettmark  verarbeitet  wurden,  berechnet  sich  der  Procent- 
gehalt des  Marks  an  Glykogen  auf  0,0306  g. 

b)  356,4  g  Sehnen  werden  mit  360  ccm  20<>/o  Kalilauge 
S^U  Stunden  auf  dem  Wasserbade  bis  zur  vollständigen  Lösung 
gekocht  Die  rothgefärbte  Flüssigkeit  wird  filtrirt,  und  die  weitere 
Bearbeitung  des  Filtrats  geschieht  wie  bei  den  Sehnen  des  Hundes. 

Die  zur  Zuckerbestimmung  fertige  Lösung  befand  sich  in  einem 
600  ccm-Kolben. 

Das  Ergebniss  war: 

Das  Asbeströhrchen  III  gab  0,0124  g  CugO^ 
IV     „     0,0138  „  Cu^O. 
Im  Mittel  also  0,0132  „  CugO. 

Diese  Menge  (0,0132  g)  CugO  entspricht  einer  Zuckermenge 
von  0,00313.  Demnach  waren  in  600  ccm  Zuckerlösung  enthalten 
0,02286  Zucker  =  0,02119  Glykogen.  Da  356,4  g  Sehnen  ver- 
arbeitet wurden,  berechnet  sich  der  Procentgehalt  derselben  an 
Glykogen  auf  0,0059  g. 

c)  156,5  Nackenband  werden  mit  160  ccm  20  ®/ojger  Kalilauge 
bis  zur  vollständigen  Auflösung  ununterbrochen  12V2  Stunden  lang  auf 
dem  Wasserbade  gekocht.  Die  fleischfarbene  Flüssigkeit  wird  wie 
die  Sehnenflüssigkeit  weiter  behandelt.  Die  zur  Zuckerbestiramung 
fertige  Lösung  befand  sich  in  einem  500  ccm-Kolben. 

Das  Ergebniss  war: 

Das  Asbeströhrchen    I  gab  0,0067    g  CugO, 
II     „    0,0082     „  CugO. 
Im  Mittel  also  0,00745  „  CugO. 

0,00745  entspricht  annähernd  0,002       „  Zucker. 
Demnach  enthielten  500  ccm  Zuckerlösung  0,0122  g  Zucker  = 
0,0113  g  Glykogen.    Da  156,5  g  Nackenband  verarbeitet  wurden,  be- 
rechnet sich  der  Procentgehalt  desselben  an  Glykogen  auf  0,072  g 
Glykogen. 

d)  131,0  g  Knorpel  (diese  waren  ausschliesslich  Rippenknorpel) 
werden  mit  150  ccm  20^/oiger  Kalilauge  auf  dem  Wasserbade  bis  zur 
vollständigen  Lösung  vier  Stunden  lang  gekocht.  Die  blutrothe,  fast 
schwarze  Kalilösung  wird  kalt  gestellt,  danach  durch  Glaswolle 
filtrirt  und  mit  dem  gleichen  Volumen  96  ^.o  igen  Alkohols  versetzt 
Nach   dem   mehrmaligen   Umrühren   mit  dem    Glasstabe   wird    die 
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Mischung  in  ein  kaltes  Zimmer  gestellt.  Schon  nach  einiger  Zeit 
hatte  sich  eine  röthlich-weisse,  daumendicke,  nicht  flockige  Schicht 
niedergeschlagen.  Die  Filtration  geschah  erst  zwölf  Stunden  nach  der 
Fällung  mit  Alkohol;  auch  dann  war  die  Niederschlagsschicht  in 
dem  ziemlich  grossen  Becherglase  mindestens  noch  1  cm  hoch.  Die 
Filtration  dieses  Niederschlags  und  das  Auswaschen  desselben  mit 
der  entsprechenden  Waschflüssigkeit  nahm  fast  den  ganzen  Tag  von 
Morgens  8  Uhr  bis  Abends  7  Uhr  in  Anspruch.  Erst  dann  konnte 
das  abgelaufene  Filter  mit  kaltem  Wasser  zur  Auflösung  des  Glykogens 
Übergossen  werden.  Die  Filtration  verlief  dann  ziemlich  rasch.  Die 
Prüfung  des  Filtrats  (i.  e.  der  Glykogenlösung)  ergab  eine  sehr 
intensive  Glykogenfärbung.  Die  zur  Zuckerbestimmung  fertige  Lösung 
befand  sich  in  einem  750  ccm-Kolben. 

Das  Ergebniss  war: 

Das  Asbeströhrchen  III  gab  0,0872  g  CugO, 

IV     „     0,086     „  CuaO. 

Im  Mittel  also  0,0866  „  CugO. 

Diese  Menge  (0,0866  g)  CugO  entspricht  einer  Zuckermenge  von 
0,0333  g  Zucker.  Demnach  waren  in  750  ccm  Zuckerlösung  ent- 
halten: 750.0,333  :  81,7  =  0,30569  g  Zucker  =  0,28346  g  Glykogen. 
Da  131,0  g  Knorpel  verarbeitet  wurden,  so  berechnet  sich  der 
Procentgehalt  derselben  an  Glykogen  auf  0,2163  g.  —  Obige  Asbest- 
röhren wurden  noch  zur  Kupferbestimmung  nach  Volhard  benutzt 
Nach  Umrechnung  auf  CugO  wurde  für  das  Asbeströhrchen  III 
0,08651  g  gefunden,  für  das  Asbeströhrchen  IV  0,08579  g.  —  Der 
Procentgehalt  der  einzelnen  Gewebetheile  des  Rindes  an  Glykogen 

beträgt  also: 

1.  für  die  Epiphysen      =  0,01689  ^/o 

2.  „  „    Diaphysen      =  0,0071  «/o 

3.  „  das  Fettmark       =  0,0306  ^/o 

4.  „  die  Sehnen  =  0,0059  »/o 

5.  „  das  Nackenband  =  0,0072  Vo 

6.  „  die  Knorpel  =  0,2168  «/o. 

Setzt   man   den   procentisclien   Glykogengehalt   der    Epiphysen 
gleich,  so  verhält  sich  derselbe  zu  dem  obigen  Gewebe  in  der  an- 
gegebenen Reihenfolge  wie  1  :  0,42  :  1,81  :  0,35  :  0,43  :  12,8. 
Das  Resultat  meiner  Untersuchungen  ist  folgendes: 
1.  Alle  Theile  des  Skelets  enthalten  durch  Kalilauge  auszieh- 
bares Glykogen.    In  allen  Fällen  entstand  durch  Fällen  mit  Alkohol 

E.  Pflüger,  Archiv  für  Physiologie.    Bd.  92.  8 
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aus  der  Kalilösung  ein  nicht  flockiger  Niederschlag,  der  als  Glykogen 
charakterisirt  wurde. 

2.  Die  Glykogenmengen  aus  den  Knochen  (i.  e.  Epi-,  Diaphysen 
und  Mark)  sind  äusserst  gering;  desgleichen  diejenigen  aus  den 
Sehnen  und  dem  Nackenbande.  —  Auf  die  im  Vorstehenden  ange- 
gebenen Zahlen  betreffs  des  procentischen  Gehalts  dieser  Organtheile 
an  Glykogen  will  ich  wegen  ihrer  Niedrigkeit  kein  grosses  Gewicht 
legen.  Ich  habe  dieselben  auch  nur  zur  besseren  und  vergleichenden 
üebersicht  angeführt. 

3.  Verhältnissmässig  gross  ist  der  Glykogengehalt  des  Knorpels. 
Dies  wurde  sowohl  am  Hunde  wie  am  Rinde  constatirt.  —  Ich  war 
enttäuscht,  aus  dem  sichtbar  grossen  Niederschlage,  der  beim  Rinde 
durch  Fällung  mit  Alkohol  erhalten  wurde,  durch  die  Analyse  nur 
283  mg  Glykogen  erhalten  zu  haben.  Ich  hätte  sicher  die  Menge 
des  Glykogen-Niederschlags  auf  einige  Gramme  geschätzt.  Die  Ana- 
lyse stellte  erst  die  wahre  Menge  fest.  Man  sieht  hieraus,  dass  man 
unter  keinen  Umständen  aus  der  Höhe  des  Niederschlages  bei  der 
Alkoholfällung  irgend  welche  Schlüsse  auf  die  Glykogenmenge  ziehen 
darf.  Immerhin  ergab  die  Untersuchung  die  nicht  unwichtige  That- 
sache,  dass  auch  der  Knorpel  einen  nicht  zu  verachtenden  Glykogen- 
gehalt besitzt  und  in  die  Reihe  der  glykogenhaltigen  Organe  zu 
setzen  ist  wie  Leber  und  Muskel. 
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(Aas  dem  physiologischen  Laboratorium  der  Universität  Würzburg.) 

Belträgre  zur  allgremelnen  Muskel-  und 
Nepvenphyslologrie. 

Von 
£•  OTerton. 


Unter  diesem  allgemeinen  Titel  denkt  der  Verfasser  eine  Reihe 
von  Abhandlungen  zu  publiciren,  deren  experimenteller  Theil  bei  den 
Einen  bereits  abgeschlossen,  bei  den  Anderen  noch  im  Gange  ist. 

Da  diese  Untersuchungen  ihren  Ursprung  in  letzter  Linie  Be- 
trachtungen und  Fragestellungen  verdanken,  die  sich  bei  einem  aus- 
gedehnten Studium  der  osmotischen  Eigenschaften  der  lebenden 
Pflanzen-  und  Thierzellen  aufdrängten,  und  da  überdies  eine  genaue 
Kenntniss  der  osmotischen  Eigenschaften  der  Muskelfasern  für  die 
Physiologie  in  verschiedener  Richtung  von  grösserer  Bedeutung  ist, 
so  soll  die  erste  dieser  Abhandluniren  einer  genaueren  Besprechung 
dieser  Eigenschaften  gewidmet  werden. 

Seinem  Chef,  Professor  v.  Frey,  ist  der  Verfasser  für  vielfache 
Anregungen,  die  sich  aus  Gesprächen  über  den  jeweiligen  Zustand 
der  Untersuchungen  ergaben,  zu  grossem  Danke  verpflichtet,  be- 
sonders auch  dafür,  dass  er  den  folgenden  Untersuchungen  so  viel 
Zeit  widmen  konnte. 

Erste    Abhandlung. 

Uebep  die  osmotischen  Eigrensehaften  der  Muskeln*). 

Im  Anfange  des  Jahres  1895  habe  ich  die  allgemeinen  Resultate 
eines  fünfjährigen  Studiums  über  die  osmotischen  Eigenschaften  der 
lebenden   Pflanzen-  und  Thierzelle  bekannt  gegeben.     In  der  be- 


1)  Die  Hauptresultate  dieser  und  der  folgenden  Untersuchung  wurden  in 
einem  hiesigen  wissenschaftlichen  Verein  im  Anfang  Februar  (mit  Demonstrationen) 
mitgetheilt 

8* 
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treffenden  Abhandlung:  *)  wurde  zunächst  gezeigt,  dass  alle  Pflanzen- 
und  Thierzellen  auch  in  völlig  unbeschädigtem  Zustande  für  eine 
grosse  Reihe  von  organischen  Verbindungen  ausserordentlich  leicht 
durchlässig  sind,  und  dass  es  unter  diesen  Verbindungen  alle  Zwischen- 
stufen gibt  zwischen  solchen,  die  so  schnell  in  die  lebenden  Zellen 
eindringen,  dass  der  Ausgleich  ihrer  Concentrationen  innerhalb  und 
ausserhalb  der  Zellen  in  wenigen  Secunden  oder  Minuten  stattfindet, 
und  solchen,  die  so  langsam  in  die  Zellen  eindringen,  dass  selbst 
nach  Tagen  keine  merklichen  Mengen  der  Verbindungen  in  die  Zellen 
übergegangen  sind^).  Schon  in  dieser  ersten  Abhandlung  wurde 
darauf  hingewiesen,  dass  im  Grossen  und  Ganzen  alle  Pflanzen-  und 
Thierzellen  für  dieselben  Verbindungen  durchlässig  oder  undurchlässig 
sind,  sofern  die  Aufnahme  der  Verbindungen  von  Seiten  der  Zellen 
durch  einen  reinen  Diifusionsvorgang  bedingt,  d.  h.  nicht  einem 
activen  Eingreifen  des  Protoplasmas  zu  verdanken  ist.  Im  Besonderen 
wurde  hervorgehoben,  „dass  das  lebende  Protoplasma  sämmt- 
licher  Elementarorganismen,  seien  sie  Pflanzenzellen  oder 
Protozoen,  Flimmer-  oder  Drüsenzellen,  Ei-Sperma- 
zellen oder  Furchungskugeln,  Muskelfasern  oder 
Nervenzellen,  für  die  Lösungen  der  niedrigen  Alkohole, 
des  Aethers  und  Chloroforms,  der  niederen  Aldehyde, 
des  Acetons  und  vieler  anderen  Verbindungen  gleich 
leicht  permeabel  ist"  ^).  Es  wurde  ferner  der  Versuch  gemacht, 
aus  den  zahlreichen  Experimenten,  die  sich  schon  damals  über 
ca.  2  00  (meistens  organische)  Verbindungen  erstreckten,  einige  all- 
gemeine Regeln  aufzustellen,  welche  das  Eindringen  oder  Nicht- 
Eindringen einer  gegebenen  Verbindung  aus  ihren  physikalischen  und 
chemischen  Eigenschaften  vorauszusagen  gestatten  sollten.  Unter 
Anderem  wurde  angegeben,  dass  die  wässerigen  Lösungen  aller 
solchen  neutralen  Verbindungen,  die  bei  gewöhnlicher 
Temperatur  einen  flüssigen  Aggregatzustand  besitzen, 
mehr  oder  weniger  schnell  in  die  lebenden  Zellen  ein- 
dringen, und  zwar  die  allermeisten  derselben  äusserst 
schnell*).    Neben  diesen  flüssigen  Verbindungen  wurden  aber  zahl- 


1)  E.  Overton,  Ueber  die  osmotischen  Eigenschaften  der  lebenden  Pflanzen- 
und  Thierzelle.    Vierteljahrschr.  d.  Naturf.  Gesellsch.  in  Zürich.    40.  Jahrg.  1895. 

2)  1.  c.  Tabellen  11— V  S.  23—29  des  Separalabdrucks. 

3)  1.  c.  S.  33. 

4)  1.  c.  S.  27-30. 
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reiche  feste  Verbindungen,  wie  Acetamid,  Succinimid,  Harnstoff  und 
Thioharnstoff,  Phenol,  Resorcin,  Antipyrin,  Coffein  u.  s.  w.  aufgezählt, 
die  ebenfalls  schneller  oder  weniger  schnell  in  die  verschiedensten 
Zellen  einzudringen  vermögen*). 

Im  folgenden  Jahre  ^)  wurde  die  Uebereinstimmung  der  Durch- 
lässigkeitsverhältnisse der  verschiedensten  thierischen  Gewebezellen 
mit  denen  der  Pflanzenzellen  noch  schärfer  ausgesprochen,  indem 
darauf  hingewiesen  wurde,  dass,  wenn  man  Gruppen  von  organischen 
Verbindungen  nach  der  Schnelligkeit,  mit  der  sie  in  lebende  Pflanzen- 
zellen eindringen,  anordnet,  genau  dieselbe  Reihenfolge  sich 
wiederfindet,  wenn  man  die  Anordnung  dieser  Gruppen  nach  der 
Schnelligkeit  ihres  Eindringens  in  die  verschiedenen  Arten  von 
thierischen  Zellen  vornimmt.  In  derselben  Abhandlung  wurde  ge- 
zeigt, dass  die  Geschwindigkeit  des  Eindringens  resp.  das  Nicht- 
eindringen  der  organischen  Verbindungen  in  die  Zellen  (soweit  eine 
active  Thätigkeit  des  Protoplasmas  bei  der  Aufnahme  nicht  betheiligt 
ist)  mit  der  An-  oder  Abwesenheit  bestimmter  Atom- 
gruppen im  Molekül  der  in  Frage  kommenden  Substanz 
in  einer  so  engen  Beziehung  steht,  dass,  wenn  die 
Constitution  der  Verbindung  bekannt  ist,  die  grössere 
oder  geringere  Durchlässigkeit  der  Zellen  für  dieselbe 
in  den  meisten  Fällen  vorausgesagt  werden  kann^). 
Im  Besonderen  wurde  auch  die  grosse  Durchlässigkeit  der  lebenden 
Zellen  für  freies  Ammoniak,  für  die  freien  einbasischen 
primären,  secundären  und  tertiären  Amine,  sowie  für 
die  freien  Alkaloide  nachgewiesen. 

In  einem  Vortrage  *),  der  im  Herbste  1898  gehalten  wurde,  habe 
ich  sodann  auf  Grund  von  Versuchen  über  die  Durchlässigkeits- 
verhältnisse der  Zellen   für  ca.  500  (vorwiegend  organische)  Ver- 


1)  1.  c.  s.  25—26. 

2)  E.  Oyerton,  Ueber  die  osmotischen  Eigenschaften  der  ZeUe  in  ihrer 
Bedeutung  Ifür  die  Toxikologie  und  Pharmakologie.  Yierteljahrschr.  der  Xaturf. 
Gesellsch.  in  Zürich  41.  Jahrg.  S.  38^^-406.  1896.  Unverändert  abgedruckt  in 
der  Zeitschr.  f.  physikal.  Chemie  Bd.  22  S.  189—209.     1897. 

3)  Ueber  die  osmotischen  Eigenschaften  der  Zellen  in  ihrer  Bedeutung  ftUr 
die  Toxikologie  etc.  S.  392—395  (197—199). 

4)  Ueber  die  allgemeinen  osmotischen  Eigenschaften  der  Zelle,  ihre  yermuth- 
lichen  Ursachen  und  ihre  Bedeutung  für  die  Physiologie.  Yierteljahrschr.  der 
Naturf.  Gesellsch.  in  Zürich  Bd.  44  S.  88-135.    1899. 
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bindungen  die  Hypothese  aufgestellt,  dass  die  allgemeinen 
osmotischen  Eigenschaften  der  pflanzlichen  und 
thierischen  Zellen  auf  einem  auswählenden  Lösungs- 
vermögen der  Grenzschichten  des  Protoplasmas  für 
verschiedene  Verbindungen  beruhen,  und  zwar  so,  dass 
diese  Grenzschichten  von  einer  Substanz  oder  von 
einem  Gemisch  von  Substanzen  imprägnirt  sind,  deren 
Lösungsvermögen  für  die  verschiedensten  Verbindungeu 
im  Grossen  und  Ganzen  mit  dem  Lösungsvermögen 
eines  fetten  Oels  nahe  tibereinstimmt.  Es  wurde  als 
wahrscheinlich  erachtet,  dass  die  imprägnirende  Substanz  eine 
cholesterinartige  Verbindung  oder  ein  Gemisch  von 
Lecithin  und  Cholesterin  sei.  In  einer  späteren  Abhandlung^) 
wurden  neue  Gründe  beigebracht,  die  speciell  auf  Lecithin  und 
Cholesterin  als  die  imprägnirenden  Substanzen  hindeuteten,  indem 
gezeigt  wurde,  dass  eine  grosse  Anzahl  Farbstoffe,  die  sehr  schnell 
in  die  lebenden  Zellen  eindringen,  nicht  in  einem  fetten  Oel,  wohl 
aber  in  Lecithin  und  Cholesterin,  resp.  in  starken  Lösungen  von 
Cholesterin  leicht  löslich  sind,  während  andererseits  solche  Farb- 
stoffe, die  in  Lecithin  und  Cholesterin  nicht  löslich  sind,  auch  in 
die  lebenden  Zellen  nicht  eindringen. 

Bei  diesen  früheren  Arbeiten  kam  es  mir  zunächst  mehr  darauf 
an  nachzuweisen,  dass  die  Muskelfasern  und  die  übrigen  thierischen 
Zellen  dieselben  osmotischen  Eigenschaften  wie  die  pflanzlichen  Proto- 
plasten besitzen,  als  die  Erscheinungen  in's  Detail  zu  verfolgen,  doch 
habe  ich  immer  die  Hoffnung  gehegt,  namentlich  bei  den  Muskeln 
dereinst  eingehendere  Studien  über  die  Vorgänge  anstellen  zu  können. 
Es  schien  dies  schon  deswegen  besonders  wünschenswerth,  weil  das 
Muskelgewebe,  wenigstens  bei  den  Wirbelthieren,  alle  anderen  Ge- 
webearten an  Masse  weit  übertrifft,  und  weil  eine  genauere  Analyse 
der  normalen  Lebensvorgänge  und  ihre  Modificationen  in  Folge  der 
Einwirkung  von  Giften  bei  den  Muskeln  wohl  am  ersten  gelingen 
dürfte.  Als  ich  daher  durch  die  Güte  von  Prof.  v.  Frey  die  Ge- 
legenheit bekam,  in  einem  physiologischen  Institut  zu  arbeiten,  nahm 
ich  meine  Studien  über  die  osmotischen  Eigenschaften  der  Muskeln 
sofort  wieder  auf  und  suchte  denselben  eine  grössere  Genauigkeit 
zu  geben- 


1)  £.  Overton,  Studien  über  die  Aufnahme  der  Anilinfarben  durch  die 
lebende  Zelle.    Jahrb.  f.  wissensch.  Botanik  Bd.  34  S.  669—701.    1900. 
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Um  einen  festen  Ausgangspunkt  bei  der  Untersuchung  der 
osmotischen  Eigenschaften  der  Muskeln  zu  gewinnen  und  um  eine 
sichere  Deutung  der  Versuchsresultate  zu  ermöglichen,  ist  es  zunächst 
nothwendig,  das  Verhalten  von  Muskeln  in  verdOnnteren  und  con- 
centrirteren  Salzlösungen  resp.  in  reinem  Wasser  genauer  kennen  zu 
lernen.  Dieser  Gegenstand  ist  zwar  von  früheren  Forschern  häufig 
nebenbei  berührt,  aber  der  Verlauf  der  Erscheinungen  niemals  ge- 
nügend genau  verfolgt  worden.  Der  erste  Theil  dieser  Abhandlung 
soll  daher  einem  Studium  der  Erscheinungen,  die  isolirte  Muskeln 
nach  ihrer  Ueberführung  in  Wasser  und  in  verschieden  concentrirte 
Salzlösungen  aufweisen,  gewidmet  werden. 


I.  Theil. 

Teher  das  Verhalten  von  Muskeln  in  Wasser  und  in  verschieden 
concentrirten  Salzlösungen. 

Schon  im  Jahre  1732  machte  Stephen  Hai  es  ^)  in  seinem  be- 
wunderungswürdigen „Haemastatics"  die  Entdeckung,  dass,  wenn 
man  blutwarmes  salzfreies  Wasser  in  grösserer  Menge  in  die  Arterien 
eines  lebenden  Thieres  einspritzt,  die  Muskeln,  die  Leber,  die 
Niere  und  andere  Drüsen,  ja  alle  Organe  des  Körpers  stark 
anschwellen,  wobei  die  Muskeln  in  Zuckungen  gerathen,  —  dass  aber 
diese  Erscheinungen  ausbleiben,  wenn  eine  Lösung  von  Kochsalz 
oder  von  Kalisalpeter  (Haies  wandte  von  letzterer  Verbindung 
eine  Lösung  von  1:80,  die  zufälliger  Weise  ungefähr  denselben 
osmotischen  Druck  besitzt  wie  die  sogen,  physiologische  Kochsalz- 
lösung) eingespritzt  wird.  Haies  war  natürlich  bei  dem  damaligen 
Stande  der  Wissenschaft  nicht  in  der  Lage,  diese  Thatsachen  zu  er- 
klären, und  er  hat  dieselben  nicht  näher  verfolgt. 

Es  musste  eine  sehr  lange  Zeit  verstreichen,  bis  wieder  ein 
wesentlicher  Fortschritt  bezüglich  des  Verhaltens  von  Muskeln  in 
verschieden  concentrirten  Salzlösungen  gemacht  wurde.  Sehen  wir 
von  der  Beobachtung  Koelliker's  ab,  dass  Froschmuskeln  ihre 
Erregbarkeit  in  0,6^/oiger  Kochsalzlösung  lange  beibehalten,  so  wurden 
unsere  Kenntnisse  über  diesen  Gegenstand  erst  im  Jahre  1869  durch 


1)  Stephen  Haies,  Statical  Essays  vol.  2,  Experiment  XIV  p.  110—122 
and  Experiment  XXI  §  14  u.  15  p.  149—150  (dritte  Auflage). 
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eine  Abhandlung  von  0.  Nasse  ^)  wesentlich  erweitert.  Nasse  ver- 
fuhr bei  seiner  Untersuchung  in  der  Weise,  dass  er  für  eine  grössere 
Anzahl  Salze  die  Concentrationen  aussuchte,  in  denen  der  Muskel 
am  längsten  reizbar  bleibt.  Für  Natriumchlorid  fand  er,  dass  eine 
0,6^/0 ige  Lösung  die  günstigste  darstellt,  und  dass  die  günstigsten 
Concentrationen  des  Acetats,  des  Nitrats,  des  Bromids  und 
des  Jodids  bei  0,95^/o,  P/o,  1,2^/0  und  l,75«/o  liegen,  Zahlen, 
die  sich  zu  einander  und  zu  dem  Werthe  für  Natrium- 
chlorid ungefähr  wie  die  Molekulargewichte  dieser 
Salze  sich  verhalten.  Für  Natriumfluorid  undNatrium- 
carbonat  (NagCOa)  wurden  indessen  bedeutend  geringere  Werthe 
(0,15  ^/o  und  0,45  ^/o)  gefunden,  was  damit  zusammenhängt,  dass  diese 
beiden  letzten  Salze  schon  in  ziemlich  geringen  Concentrationen  eine 
direct  schädigende  Wirkung  auf  die  Muskeln  ausüben.  Für  Natrium- 
sulfat und  für  secundäres  Natriumphosphat  sollten  nach 
Nasse  1,4  und  1,55 ^/o  die  günstigsten  Concentrationen  darstellen, 
was  allerdings  seiner  Regel  entsprechen  würde.  Diese  Werthe  sind 
indessen  bedeutend  zu  hoch,  wie  ich  nach  eigenen  Versuchen  be- 
haupten muss.  Nach  der  gegenwärtigen  Theorie  der  Lösungen  mussten 
von  vom  herein  niedrigere  Werthe  hier  erwartet  werden.  Die  von 
Nasse  benutzten  Präparate  dieser  beiden  Salze  sind  vermuthlich 
nicht  wasserfrei  gewesen. 

Für  Kalium-  und  Ammouiumsalze  konnte  Nasse  keine 
solchen  Beziehungen  zwischen  dem  Molekulargewicht  und  den  Con- 
centrationen der  günstigsten  Lösungen  auffinden,  was  bei  der  schnell 
eintretenden  schädlichen  Wirkung  dieser  Salze  nicht  zu  verwundern  ist 

Weiterhin  versuchte  Nasse  die  Concentrationen  von  Natrium- 
chlorid, die  einerseits  unterhalb,  andererseits  oberhalb  0,6  ®/o  liegen, 
in  denen  die  Muskeln  gleich  lang  am  Leben  bleiben,  zu  ermitteln. 
Er  gibt  z.  B.  an,  dass  0,55  ^/o  ige  und  0,7^/oige  Lösungen  sich  gleich 
günstig  verhalten  in  Bezug  auf  die  Erhaltung  der  Erregbarkeit,  und 
ebenso  z.  B.  Lösungen  von  0,4  und  0,9  ^/o  oder  0,3  und  1,25  ^/o  u.  s.  w. 
Diese  Angaben,  die  nicht  alle  auf  directen  Versuchen  beruhen,  sind 
indessen,  wie  wir  später  sehen  werden,  nicht  ganz  richtig. 

Es  ist  weiterhin  noch  zu  erwähnen,  dass  schon  Nasse  die 
Gewichtsänderungen  von  Muskeln  nach  ihrem  Verweilen  in  gewissen 


1)  0.  Nasse,  Beiträge  zur  Physiologie  der  contractilen  Substanz.  Pflüg  er  *8 
Archiv  Bd.  2  8.  97-121  (besonders  S.  114-121).    1869. 


Digitized  by  VjOOQIC 


Beiträge  zur  aUgemeinen  Maskel-  und  Nervenphysiologie.  121 

Salzlösungen  untersucht  hat.  In  den  günstigsten  Goncentrationen  von 
NaBr,  NaJ,  NaNOg  und  KCl  fand  er  eine  kleine  Gewichtszunahme 
von  4— 8®/o,  glaubt  aber,  dass  dies  in  einem  Constanten  Versuchs- 
fehler liegt.  Nasse  meint,  dass  die  günstigsten  Goncentrationen  der 
Salze  überhaupt  diejenigen  sind,  in  denen  die  Muskeln  weder  Wasser 
aufnehmen  noch  abgeben,  die  also  dieselbe  endosmotische  Kraft 
(M.  Traube)  besitzen  wie  die  Muskeln. 

Man  muss  es  bedauern,  dass  Nasse  seine  Versuche  nicht  etwas 
detaillirter  beschrieben  hat,  denn  dieselben  sind  jedenfalls  mit  grosser 
Sorgfalt  ausgeführt  worden ;  dennoch  scheint  ein  Theil  der  Ergebnisse 
auf  zufälligen  Umständen,  wie  z.  B.  auf  Temperaturunterschieden  bei 
den  einzelnen  Versuchen,  auf  individuellen  Eigenthümlichkeiten  u.  dgl., 
zu  beruhen.  Nasse  sagt  leider  weder  etwas  über  die  Jahreszeit, 
in  der  die  Versuche  ausgeführt  wurden,  noch  über  die  Art  der  Frosch- 
muskeln, die  zu  den  Versuchen  dienten,  und  ebensowenig  werden 
Angaben  über  die  absolute  Dauer  der  Erregbarkeit  in  den  einzelnen 
Versuchen  gemacht.  Die  ganze  Mittheilung  erscheint  gewissermaassen 
nur  als  Anhang  zu  einer  Abhandlung,  mit  der  sie  nur  in  sehr  losem 
Zusammenhang  steht.  Diese  Umstände  mögen  wohl  zum  Theil  daran 
Schuld  sein,  dass  die  Arbeit  viel  weniger  Beachtung  gefunden  hat, 
als  sie  eigentlich  verdiente.  Hermann  hat  zwar  ein  kurzes  Referat 
über  dieselbe  in  seinem  Handbuch  der  Physiologie  (Bd.  1  S.  104) 
gegeben,  sonst  aber  wird  sie  in  der  Literatur  kaum  erwähnt,  so  ist 
sie  z.  B.,  wie  es  scheint,  sowohl  Loeb  als  auch  Frl.  Gooke  gänzlich 
unbekannt  geblieben.  Aus  Hermann's  Referat  waren  die  Haupt- 
ergebnisse dieser  Arbeit  von  Nasse  mir  schon  seit  der  Studentenzeit 
bekannt,  und  zweifellos  haben  dieselben  mitgewirkt,  meine  Ver- 
muthung  zu  begründen,  dass  die  osmotischen  Eigenschaften  der 
Pflanzen-  und  Thierzellen  im  Wesentlichen  gleich  sind.  Im  Uebrigen 
muss  gleich  hinzugefügt  werden,  dass  die  Verhältnisse  bei  den 
Muskeln  so  complicirt  sind,  dass  ihre  Untersuchung  durchaus  nicht 
berufen  gewesen  wäre,  eine  ähnliche  Rolle  bei  der  Entwicklung  der 
neueren  Theorie  der  Lösungen  zu  spielen,  wie  die  Untersuchung  der 
osmotischen  Eigenschaften  der  Pflanzenzellen  wirklich  gespielt  hat. 
Selbst  nachdem  diese  so  fruchtbare  Theorie  schon  au^ebildet  war, 
sind  die  Deutungen  der  osmotischen  Erscheinungen  bei  den  Muskeln, 
die  sich  daran  knüpften,  zum  grossen  Theil  irrige  gewesen. 

Im  Jahre  1885  in  einer  Abhandlung,  die  in  erster  Linie  einem 
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f;aDz  anderen  Gegenstande  gewidmet  ist,  machte  KunkeP)  einige 
Angaben  über  die  Wirkung  des  destillirten  Wassers,  sowie  von  ver- 
dünnteren  und  concentrirteren  Chlornatriumlösungen  auf  die  Muskeln. 
Kunkel  führte  seine  Versuche  so  aus,  dass  er  von  der  Aorta 
descendens  aus  das  eine  Bein  eines  Frosches  mit  0,6  ®/o  NaCl,  das 
andere  Bein  dagegen  mit  2  °/o  iger  oder  mit  0,3  ^/o  iger  Kochsalzlösung 
oder  aber  mit  destillirtera  Wasser  durchspülte  und  den  dadurch  be- 
dingten Unterschied  im  Gewichte  der  beiderseitigen  Muskeln  (Gastro- 
cnemius,  Sartorius)  bestimmte.  Leider  wird  aber  gerade  bei  diesen 
Versuchen  nicht  angegeben,  wie  viel  von  der  angewandten  Lösung 
durchgeleitet  wurde.  Jedenfalls  war  indessen  die  Menge  zu  gering, 
als  dass  ein  Gleichgewichtszustand  zwischen  dem  Gewicht  der  unter- 
suchten Muskeln  und  der  Salzconcentration  der  zur  Durchsptilung 
dienenden  Lösung  stattfinden  konnte.  Kunkel  machte  bei  Gelegen- 
heit dieser  Untersuchung  die  wichtige  Beobachtung,  dass  bei  der 
Wasseraufnahme  oder  Wasserabgabe  des  Muskels  keine  merkliche 
Aenderung  in  dessen  Länge  stattfindet,  dass  vielmehr 
nur  der  Querschnitt  des  ganzen  Muskels  und  seiner  einzelnen 
Fasern  vergrössert  oder  verkleinert  wird,  ein  Ergebniss,  das  ich  nur 
bestätigen  kann. 

Ein  eigenthOmliches  Verhalten  von  wasserstarren  Muskeln  hat 
Biedermann^)  aufgefunden.  Er  zeigte  nämlich,  dass,  wenn  die 
eine  Hälfte  eines  Muskels  in  reines  Wasser  getaucht  wird,  diese 
Hälfte  nach  kurzer  Zeit  zwar  nicht  mehr  im  Stande  ist,  sich  zu 
contrahiren,  wohl  aber  noch  das  Vermögen  besitzt,  eine 
Erregung  fortzupflanzen,  so  dass  der  wasserstarre  Abschnitt 
des  Muskels  sich  zu  dem  intacten  Abschnitt  wie  ein  motorischer  Nerv 
zu  seinem  Muskel  verhält.  Biedermann  hat  indessen  den  Grad 
der  Wasserstarre  nicht  näher  präcisirt.  Wie  später  gezeigt  werden 
soll,  verliert  der  eingetauchte  Muskelabschnitt  auch  die  physiologische 
Leitfähigkeit  lange  bevor  ein  Diffusionsgleichgewicht 
zwischen  demselben  und  dem  umgebenden  Wasser  ein- 


1)  Kunkel,  üeber  eine  Grundwirkung  von  Giften  auf  die  quergestreifte 
Muskelsubstanz.  Pflüger's  Archiv  Bd.  36  S.  353—372,  vergl.  namentlich 
S.  357—359  und  die  Tabellen  3  und  4.  —  Derselbe,  Studien  über  die  quer- 
gestreifte Muskelfaser.     FesUchrift  für  Albert  von  Kölliker.    1887. 

2)  Ueber  die  Einwirkung  des  Aethers  auf  einige  elektromotorische  Er- 
scheinungen an  Muskeln  und  Nerven.  Sitzungsber.  d.  kais.  Akad.  d.  Wiss.  in 
Wien,  math.-naturw.  Classe  Bd.  97,  Abtheil.  III  (S.  84—123)  S.  101.   März  1888. 
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getreten  ist.  Wir  werden  ferner  spater  sehen,  dass,  sobald  der 
eingetauchte  Muskelabschnitt  durch  die  Wasseraufnahme  so  weit  ver- 
ändert ist,  dass  sein  Contractionsvermögen  dauernd  vernichtet 
ist,  d-  h.  bei  der  Uebertragung  desselben  in  eine  Salzlösung  nicht, 
wenigstens  theil weise,  wiederkehrt,  das  Vermögen,  Erregungen  zu 
leiten,  ebenfalls  aufgehoben  ist. 

Eine  Reihe  Untersuchungen  über  die  Wirkung  von  Salzen  ver- 
schiedener Concentration  auf  Muskeln  ist  sodann  aus  Loeb's 
Laboratorium  hervorgegangen*).  Dieselben  enthalten  viele  richtige 
Beobachtungen,  deren  Deutungen  indessen  weniger  glücklich  sind. 
Die  Hauptmängel,  die  allen  diesen  Arbeiten  anhaften,  lassen  sich 
kurz  folgendermaassen  formuliren: 

1.  Bei  den  Betrachtungen,  die  den  Versuchen  zu  Grunde  liegen, 
wird  der  ganze  Muskel  wie  ein  Sack,  der  eine  homogene  wässerige 
Lösung  enthält  und  dessen  Wand  eine  semipermeable  Membran  dar- 
stellt, angesehen,  während  man  thatsächlich  zunächst  zwischen 
den  Muskelfasern  und  der  dieselben  umspülenden 
Gewebelymphe  unterscheiden  muss,  indem  das  Perimysium 
für  alle  Salzlösungen  leicht  durchlässig  ist  und  nur  die  einzelnen 
Muskelfasern  dem  Eindringen  von  Salzmolekeln  resp.  deren  Ionen 
einen  wesentlichen  Widerstand  leisten.  Sodann  kann  der  Inhalt  der 
Muskelfasern  auch  seinerseits  nicht  als  eine  homogene  wässerige 
Lösung  aufgefasst  werden,  sondern  er  muss  als  ein  mehrphasiges 
System  betrachtet  werden. 

2.  Bei  allen  Versuchen  von  Frl.  Cooke  und  von  Loeb  ist 
der  Verlauf  der  Erscheinungen  an  den  Muskeln  zu  wenig  analysirt, 
und  im  Besonderen  ist  der  schliessliche  Gleichgewichtszustand  nicht 
ermittelt  worden. 

3.  Es  ist  nicht  beachtet  worden,  dass  die  Durchlässigkeits- 
verhältnisse der  Muskeln  (Muskelfasern)  mit  deren  Schädigung,  resp. 
mit  deren  Tode  gänzlich  verändert  werden. 

Die  Deutungen,  die  Loeb  und  Frl.  Cooke  ihren  Beobachtungen 
geben,  sind  leider  in  fast  allen  Fällen  durch  diese  Fehler  beeinflusst. 


1)  Jacques  Loeb,  lieber  die  Entstehung  der  Activitätsbypertrophie  der 
Muskeln.  Pflüger's  Arcbiv  Bd.  65  S.  270—272.  1894.  —  E.  Cooke,  Ex- 
periments apon  tbe  osmotic  Properties  of  the  Living  Frog^s  Muscle.  Joum.  of 
Physiology  tom.  28  p.  137—149.  1898.  —  J.  Loeb,  Physiologische  Unter- 
suchungen über  lonenwirkungen.  1.  Mittheil.  Pflüger's  Archiv  Bd.  69  S.  1—27. 
1898.    2.  Mittheil.  Bd.  71  S.  457—476.    1898. 
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me  später  im  Einzelnen  gezeigt  werden  soll.  Nur  deswegen,  weil 
sie  den  Gleichgewichtszustand  nicht  abgewartet  haben,  konnten  sie 
z.  B.  in  den  Irrthum  verfallen,  dass  bei  der  Ueberführung  von 
Muskeln  in  hypisotonische  Salzlösungen  die  Wasseraufnahme 
des  Muskels  bei  sinkender  Goncentration  der  Salzlösung  schneller 
zunimmt,  als  den  Gesetzen  des  osmotischen  Druckes  entsprechen 
würde,  wenn  man  nicht  die  Annahme  macht,  dass  die  Wasser- 
aufnahme zu  einer  (durch  Spaltung  bedingten)  Vermehrung  der  in 
den  Muskeln  gelösten  Molekeln  führt.  Thatsächlich  nimmt  ein  Muskel 
in  hypisotonischen  Salzlösungen  gerade  im  Gegentheil  bedeutend 
weniger  Wasser  auf,  als  er  nach  den  osmotischen  Gesetzen  thun 
müsste,  falls  der  Muskel  eine  einfache  wässerige  Lösung  wäre. 
Unsere  weiter  unten  mitgetheilten  Versuche  werden  über  diesen 
Punkt  gar  keinen  Zweifel  lassen. 

Auf  diese  Untersuchungen  von  Loeb  und  Frl.  Cooke  werde 
ich  bei  der  Discussion  meiner  eigenen  Versuche  über  die  Wirkungen 
von  verschieden  concentrirten  Salzlösungen  auf  die  Muskeln  mehrfach 
zurückzukommen  haben. 

Allgemeines  fiber  die  Methodik  der  Versuche.   Versnchsmaterial. 

Was  die  bei  meinen  eigenen  Versuchen  angewandten  Unter- 
suchungsmethoden anbelangt,  so  werden  dieselben  im  Speciellen  am 
besten  aus  den  einzelnen  Versuchsprotokollen  ersichtlich  sein;  an 
dieser  Stelle  sollen  nur  einige  allgemeine  Bemerkungen  bezüglich 
derselben  vorausgeschickt  werden.  Wie  in  den  Versuchen  von  Loeb, 
Frl.  Cooke  und  zum  Theil  schon  in  der  bereits  citirten  Unter- 
suchung von  Nasse  wurde  besondere  Aufmerksamkeit  den  Er- 
scheinungen der  Wasseraufnahme  und  Wasserabgabe  der  Muskeln  in 
den  verschiedenen  Lösungen  gewidmet  und  die  Beziehungen  dieser 
Vorgänge  zu  den  osmotischen  Drucken  der  betreffenden  Lösungen 
gesucht;  gleichzeitig  wurden  auch  die  Veränderungen  der  Erregbarkeit 
der  Muskeln  in  Untersuchung  gezogen.  Frl.  Cooke  und  Loeb 
benutzten  ausschliesslich  den  Gast rocnem ins  von  Fröschen  zu 
ihren  Versuchen.  Der  Verfasser  verwandte  in  seinen  früheren  Studien 
über  die  osmotischen  Eigenschaften  der  Muskeln  (die  bereits  1891 
begonnen  wurden)  vorwiegend  die  Gastrocnemii  von  Unken 
(Bombinator  igneus),  die  sich  in  der  That  zu  vielen  Zwecken 
vorzüglich  eignen.    Zu  diesen  neuen  Untersuchungen  benutzte  ich 
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dagegen  auf  Rath  von  Prof.  v.  Frey  in  erster  Linie  Sartorii,  die 
den  Vortheil  bieten,  dass  ein  osmotisches  Gleichgewicht  zwischen 
ihnen  und  der  sie  umgebenden  Lösung  viel  schneller  erreicht  wird 
als  bei  einem  Gastrocnemius  oder  bei  anderen  dickeren  Muskeln. 
Genaue  Wägungen  sind  bei  den  Sartorien  (namentlich  bei  den 
grösseren)  leicht  auszuführen,  und  ihre  Lebensdauer  ist  bei  sorg- 
fältiger Präparation  unter  günstigen  Bedingungen  eine  beträchtliche 
Üe  nach  der  Jahreszeit,  Temperatur  u.  s.  w.  30  Stunden  bis  über 
8  Tage).  Ausser  dem  Sartorius  wurden  noch  der  Gastrocnemius, 
der  Cutaneus  pectoris  und  die  Fuss-  und  Zehenmuskeln 
zu  gewissen  Versuchen  verwandt.  Der  Cutaneus  pectoris  und  die 
kurzen  Zehenmuskeln  sind  zwar  zu  Wägungsversuchen  nicht  ge- 
eignet; wegen  ihrer  geringen  Dimensionen  aber  findet  ein  osmotischer 
Ausgleich  zwischen  ihnen  und  der  umgebenden  Lösung  noch  viel 
rascher  als  bei  dem  Sartorius  statt,  und  die  Aenderungen  in  ihrer 
Erregbarkeit  sind  leicht  festzustellen.  Der  Cutaneus  pectoris  lässt 
sich  auch  im  lebenden  Zustande  mikroskopisch,  sogar  bei  stärkerer 
Vergrösserung,  leicht  untersuchen,  während  der  Sartorius  lebend  nur 
schwächeren  bis  mittelstarken  Vergrösserungen  zugänglich  ist.  — 
Da  ich  bei  gewissen  Untersuchungen,  deren  Ergebnisse  theils  in 
dieser  Arbeit,  theils  erst  später  zur  Sprache  kommen,  auch  Nerv- 
Muskelpräparate  benutzen  musste,  waren  die  Frösche  nur  in  den 
seltensten  Fällen  (bloss  zum  Vergleiche)  vor  dem  Versuche  curarisirt 
worden.  In  der  Regel  hätte  die  Curarisirung  gar  keine  besonderen 
Vortheile  gewährt. 

Zum  Zwecke  der  Wägungen  und  anderer  Manipulationen 
wurde  gleich  bei  der  Präparation  ein  sehr  dünner  Seidenfaden 
au  die  distale  Sehne  des  Sartorius,  resp.  an  die  Achillessehne 
des  Gastrocnemius  angebracht.  Der  Faden  war  so  dünn,  dass  ein 
Meter  desselben  in  lufttrockenem  Zustande  nur  2,5—3  mg  wog. 
Da  nur  ein  ca.  15  cm  langes  Stück  Faden  in  Anwendung  kam  und 
der  grössere  Theil  desselben  lufttrocken  blieb,  und  da  auch  der 
feuchte  Theil  schon  während  der  Abtrocknung  des  Muskels  an  Fliess- 
papier fast  sein  gesammtes  Wasser  abdünstete,  wurde  das  Gewicht 
des  Präparats  durch  den  Faden  um  weniger  als  ein  Milligramm  ver- 
mehrt,  eine  Gewichtszunahme,  die  schon  innerhalb  der  Fehlergrenzen 
bei  solchen  Versuchen  liegt  und  daher  vernachlässigt  werden  konnte. 
Die  Wägungen  der  Muskeln  wurden  an  einer  gewöhnlichen  Gramm- 
wage vorgenommen,  die  in  geeigneter  Weise  aufgehängt  wurde.   Die 
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eine  Hornschale  wurde  wegen  der  störenden  GewichtsÄnderungen 
in  Folge  der  Hygroskopicität  des  Horns  durch  ein  Uhr- 
schälchen  ersetzt,  die  andere  Schale  wurde  ganz  entfernt  und  an 
ihrer  Stelle  eine  Metallplatte,  die  einen  Haken  trug,  gesetzt,  die 
zusammen  das  Uhrschälchen  genau  equilibrirten.  An  den  Haken 
wurde  sodann  bei  der  Wägung  der  Muskel  mittelst  des  Seidenfadens 
aufgehängt  Die  Wage  gab  bei  den  in  Betracht  kommenden  Be- 
lastungen schon  bei  einem  Uebergewicht  von  1  mg  einen  eben  merk- 
lichen, bei  V«  cg  Uebergewicht  einen  sehr  deutlichen  Ausschlag. 

Da  ein  so  aufgehängter  Sartorius  innerhalb  6  Minuten  selbst 
bei  trockener  Luft  nicht  mehr  als  ca.  1  cg  verliert,  eine  genaue 
Wägung  aber  bei  einiger  Uebung  nur  30 — 40  Secunden  in  Anspruch 
nimmt,  so  kommt  der  Gewichtsverlust  des  Muskels  während  der 
Wägung  nicht  in  Betracht.  Damit  die  Wägung  möglichst  rasch  aus- 
geführt werden  konnte,  wurde  eine  grössere  Anzahl  Gewichtstücken 
von  1,  */2  und  Vi  cg  aus  Aluminiumblech  angefertigt.  Auf  1  — 2  cg 
konnte  das  Gewicht  gewöhnlich  aus  dem  Aussehen  des  Muskels  ge- 
schätzt werden,  und  die  Wagschale  wurde  schon  vor  dem  Aufhängen 
des  Muskels  soweit  belastet.  Die  bedeutendste  Fehlerquelle  bei  den 
Versuchen  liegt  immer  in  dem  nicht  ganz  gleichmässigen  Abtrocknen 
des  Muskels  an  Fliesspapier;  durch  zahlreiche  Versuche  wurde 
indessen  nachgewiesen,  dass  mit  einiger  Sorgfalt  der  hierdurch  be- 
dingte Fehler  für  den  Sartorius  meist  weniger  als  Vicg  beträgt 
und  V'2  cg  wohl  nie  übersteigt;  bei  dem  Gastrocnemius  beträgt  der 
Fehler  durchschnittlich  ca.  V2  cg.  Bei  Muskeln,  die  einen  Wasser- 
verlust erlitten  haben,  etwa  durch  Verweilen  in  NaCl  von  mehr  als 
0,7  ®/o,  pflegt  der  Fehler  etwas  grösser  zu  sein  als  bei  Muskeln,  die 
Wasser  aufgenommen  haben.  Bei  kleineren  Sartorien  ist  der  relative 
Fehler  bedeutender  als  bei  den  grösseren.  Reinliche  Präparation 
der  Sehnen  ist  von  Bedeutung. 

Das  zur  Herstellung  der  Lösungen  benutzte  Wasser  wurde  in 
dieser  wie  in  allen  meinen  früheren  osmotischen  Untersuchungen 
aus  Glasgefässen  in  Glasgefasse  (Jenaglas)  unter  guter  Kühlung: 
destillirt,  wobei  natürlich  das  zuerst  übergehende  Wasser  verworfen 
wurde  und  das  Wasser  nicht  bis  zum  Ende  destillirt  wurde.  Das 
so  destillirte  Wasser  wurde  dann  in  Flaschen  aus  gutem  Glase,  die 
vor  dem  Gebrauche  mehrmals  mit  verdünnter  Salzsäure  gereinigt 
wurden,  aufbewahrt.  Das  Wasser  wurde  auch  nie  lange  aufbewahrt, 
sondern  alle  2—3  Wochen  frisch  destillirt. 
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Die  meisten  Chemikalien,  die  in  dem  ersten  und  zweiten  Theil 
der  Arbeit  zur  Anwendung  kamen,  wurden  von  E.  Merck  in 
Darmstadt,  einige  auch  von  Dr.  Grübler  in  Leipzig,  von  Kahl- 
baum  in  Berlin,  von  Schuchard  in  Görlitz  und  von  Dr.  König 
in  Leipzig  bezogen.  Alle  empfindlichen  Präparate  wurden  stets  im 
Dunkeln  gut  aufbewahrt  und  die  Lösungen  der  organischen  Ver- 
bindungen meist  für  jeden  Versuch  frisch  hergestellt.  Das  benutzte 
Chlornatrium-Präparat  war  stets  das  chemisch  reine  Chlornatrium 
(„für  analytische  Zwecke")  von  E.  Merck.  Ein  Vergleich  mit  dem 
Präparat  „Chlornatrium  reinst,  geschmolzen"  von  Merck 
zeigte,  dass  der  Unterschied  in  den  osmotischen  Leistungen  beider 
Präparate  (für  0,7^/oige  Lösungen)  so  klein  war,  dass  er  nur  bei 
äusserster  Genauigkeit  der  Versuche  eben  merklich  war,  indem  z.  B. 
Sartorien  bei  der  Ueberführung  aus  0,7  ^/o  geschmolzenem  Chlor- 
natrium in  0,7^/0  „chemisch  reines  Chlornatrium  zu  analytischen 
Zwecken"  sein  Gewicht  um  etwa  V2^/o  vermehrte. 

Bei  vielen  Versuchen  sind  die  Protokolle  ziemlich  ausführlich 
mitgetheilt,  so  dass  sie  sehr  leicht  von  Anderen  wiederholt  werden 
können.  Um  bei  der  Discussion  der  Versuchsergebnisse  auf  die 
einzelnen  Versuche  bequemer  hinweisen,  und  um  die  Erscheinungen 
bei  den  verschiedenen  Versuchen  besser  vergleichen  zu  können,  sind 
die  ausführlicher  mitgetheilten  Versuche  während  der  Redaction  fort- 
laufend numerirt  worden.  Diese  Versucbsnummern  haben  keinen 
Bezug  auf  die  frühere  oder  spätere  Ausführung  der  Versuche,  und 
die  sehr  zahlreichen  Versuche,  die  ebenso  genau  protokollirt  wurden, 
aber  deren  Ergebnisse  im  Texte  nur  zusammenfassend  referirt  worden 
sind,  haben  keine  Nummern  erhalten. 

Obgleich  bei  den  in  dieser  Abhandlung  gegebenen  Deutungen 
der  Versuchsresultate  mir  eine  mehr  als  zwölQährige  Erfahrung,  die 
bei  der  Untersuchung  der  osmotischen  Eigenschaften  der  ver- 
schiedensten Pflanzen-  und  Thierzellen  gewonnen  wurde,  zur  Hülfe 
kam,  schien  es  doch  zweckmässig,  die  directen  Versuchsergebnisse 
und  ihre  Interpretationen  getrennt  darzustellen.  In  den  meisten 
Fällen  ist  freilich  die  gegebene  Deutung  wohl  die  einzig  mögliche, 
jedenfalls  immer  eine  ungezwungene.  Wo  mir  die  Deutung  der 
Versuche  wirklich  unsicher  erscheint,  ist  dies  stets  gesagt  worden. 
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1.    üeber    das    Verhalten    von   lebenden    Muskeln    in 
hy pisotonischen  Lösungen  von  Natriumchlorid. 

Wenn  man  einen  Sartorius  von  Rana  esculenta  in  einem 
ungeheizten  Zimmer,  bei  kaltem,  feuchtem  Wetter  möglichst  rasch 
präparirt,  in  0,65  oder  0,7 ®/o  NaCl  abspült,  an  Fliesspapier  ab- 
trocknet und  dann  wägt,  so  zeigt  sich,  dass  in  der  Regel  beim 
darauffolgenden  längeren  Verweilen  des  Muskels  in  0,7  ^/o  NaCl 
entweder  keine  merkliche  oder  nur  eine  minimale  Gewichtsänderung 
stattfindet.  Beim  Verweilen  in  einer  0,65 ®/o igen,  meist  auch  in 
einer  0,675  ®/o  igen  Lösung  von  Chlomatrium  erfährt  dagegen  der 
Muskel  fast  stets  eine  geringe  Gewichtszunahme.  Nach  1—2  Stunden 
ist  aber  die  Wasseraufnahme  vollendet  und  das  Gewicht  des  Muskels 
bleibt,  sofern  der  Muskel  bei  der  Präparation  nicht  verletzt  wurde, 
während  12  Stunden  oder  länger  unverändert,  um  dann  in  den 
folgenden  12—24  Stunden  bisweilen  um  Vi--V2  cg  wieder  abzu- 
nehmen. Nachdem  die  Erregbarkeit  des  Muskels  in  Erlöschen  be- 
griffen ist  oder  bisweilen  erst  einige  Stunden  später  beginnt  wieder 
eine  beträchtliche  Wasseraufnahme  einzutreten,  bis  der  Muskel 
endlich  ungefähr  das  Anderthalbfache  des  ursprünglichen  Gewichts 
besitzt.  In  Lösungen  von  Natriumchlorid  ist  die  Gewichtszunahme 
bei  absterbenden  oder  abgestorbenen  Muskeln  eine  ganz  regel- 
mässige Erscheinung,  deren  Erklärung  weiter  unten  ge- 
geben wird. 

Da  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  Muskeln  bei  ihrer  Prä- 
paration in  Folge  Verdunstung  von  ihrer  Oberfläche  einen  ge- 
wissen Wasserverlust  erfahren  müssen,  wenn  sie  nicht  während  der- 
selben häufig  frisch  angefeuchtet  werden,  und  da  sie  in  letzterem 
Falle  je  nach  der  Concentration  der  zur  Anfeuchtung  dienenden 
Salzlösung,  aus  dieser  im  Allgemeinen  etwas  Wasser  aufnehmen 
oder  au  dieselbe  abgehen  werden,  so  ist  es  zweckmässig,  die  Sartorien 
vor  dem  Beginne  der  eigentlichen  Versuche  2 — 3  Stunden  in  einer 
Salzlösung  von  bekanntem  Gehalte  liegen  zu  lassen.  Wenn  der 
osmotische  Druck  dieser  Salzlösung  nur  wenig  von  demjenigen  des 
Blutes  abweicht,  so  ist  nach  Ablauf  dieser  Zeit  die  Wasserbewegung 
zwischen  der  Salzlösung  und  dem  Muskel  stets  praktisch  vollendet, 
d.  h.  die  Gewichtsveränderung  des  Muskels  in  den  nächsten  12  Stunden 
liegt  innerhalb  der  Grenzen  der  Wägungsfehler.  Bei  dem  Gastrocnemius 
tritt  der  Gleichgewichtszustand,  wenn  nicht  von  vorn  herein  vor- 
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banden,  erst  nach  viel  längerer  Zeit  (5—12  Stunden)  ein  und  ist 
in  der  Regel  überhaupt  kein  ganz  vollständiger. 

Selbst  'wenn  man  die  Präparation  der  Muskeln  in  einer  feuchten 
Kammer  ausführen  sollte,  wäre  bei  genaueren  Versuchen  die  soeben 
angegebene  Maassregel  nothwendig,  da  die  Goncentration  einer  Salz- 
lösung, in  der  ein  Froschmuskel  weder  Wasser  aufnimmt  noch  ab- 
gibt, nicht  unter  allen  Umständen  genau  die  gleiche  ist.  Nach 
meinen  Erfahrungen  liegt  diese  Goncentration  für  Ghlomatrium  unter 
normalen  Umständen  zwischen  0,65  und  0,725 ®/o,  was  auch  mit 
den  Erfahrungen  von  Loeb  bei  dem  Gastrocnemius  gut  überein- 
stimmt. Frl.  Gooke  hat  eine  bedeutend  höhere  Goncentration  (0,8  ®/o) 
angegeben;  ihr  Werth  ist  aber  zweifellos  zu  hoch.  Aus  Gründen, 
die  erst  in  dem  zweiten  Theile  bei  Besprechung  der  Versuche  mit 
Dextrin  dargelegt  werden  können,  muss  eine  reine  Ghlomatrium- 
lösung,  in  der  weder  Wasseraufnahme  noch  Wasserabgabe  des  Muskels 
stattfindet,  einen  etwas  höheren  osmotischen  Druck  besitzen  als  das 
Blutplasma  des  betreffenden  Thiers. 

Nach  diesen  Vorbemerkungen  soll  zunächst  eine  Anzahl  Ver- 
suchsprotokolle mitgetheilt  werden. 

Tersuch  1. 

Gewichtszunahme  bei  der  Ueberführung  eines  Sartorius  aus 
einer  0,7^/oigen  in  eine  0,6^/o ige  Lösung  von  Ghlornatrium   und 

später  in  0,4^/oige. 

Um  10.45  a.  m.  des  7.  October  ein  Sartorius  von  Bana  esculenta 
acht  Minuten  nach  dem  Tödten  des  Frosches  (Wetter  kalt  und  nass,  Zimmer 
ungeheizt).    18V4--18*/a  cg.    Darauf  in  0,7  ®/o  NaCl  suspendirt 

Um  11.45  a.  m.  18'/*  cg. 

Um  1.10  p.  m.  I8V2  cg. 

Um  1.17  p.  m.  in  OfiVo  NaCl  übergeführt. 

Um  4.02  p.  m.  19»/*  cg. 

Um  9.48  p.  m.  19»/*  cg. 

Um  10.02  p.  m.  in  0,4*/o  NaCl  übergeführt. 

Um  11.15  p.  m.  24  V4  cg  erst  bei  8  cm  Rollenabstand  reizbar  (ursprüng- 
lich bei  11 — 12  cm). 

Um  8.80  a.  m.  des  8.  October  24 ^/a  cg;  bei  5—6  cm  Rollenabstand 
reizbar. 

Um  4.23  p.  m.  des  8.  October  24*/4  cg;  erst  bei  2  cm  Rollenabstand 
reizbar. 

Um  10.02  a.  m.  des  9.  October  26 V*;  cg;  unerregbar,  Versuch  ab- 
gebrochen. 

E.  Pflüget,  Archiv  fUr  Physiologie.    Bd.  92.  9 
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Terguch  2, 

Gewichtszunahme  eines  Sartorius  von  Rana  esculenta  bei  der 
Uebertragung  aus    einer  0,7^/oigen   Lösung  von  NaCl    in    eine 

0,5^/oige  Lösung. 

Um  7.13  p.  m.  des  16.  December  Sartorius  einer  Rana  esculenta, 
der  nach  3 V2 stündigem  Liegen  in  0,7 ^/o  NaCl  28 ''Z*  cg  wog,  in  0,5 ®/o  NaCl 
übergeführt. 

Um  7.28  p.  m.  (also  nach  15  Minuten)  80  V2  cg. 

um  7.43  p.  m.  (nach  30  Minuten)  31— 31V4  cg. 

Um  8.13  p.  m.  (nach  einer  Stunde)  32  cg. 

Um  9.22  p.  m.  (nach  129  Minuten)  a2V4— 82V2  cg;  Muskel  bei  18  cm 
Rollenabstand  gut  und  gleichmässig  contrahirbar,  weniger  durchscheinend 
als  unter  normalen  Verhältnissen. 

Um  11.55  p.  m.  (nach  4'/*  Stunden)  32  V2  cg. 

Um  9.42  a.  m.  des  17.  December  32  V*— 32V2  cg;  immer  noch  bei  18  cm 
Rollenabstand  (normal  bei  circa  15  cm)  gut  und  gleichmässig  contrahirbar. 

Um  11.58  a.  m.  des  18.  December  32  V*  cg;  Contraction  bei  12  cm 
Rollenabstand  noch  ziemlich  lebhaft.    Versuch  abgebrochen. 

Yersncli  8. 

Gewichtszunahme  bei  der  Ueberführung  eines  Sartorius  aus 
einer  0,7^/oigen  Natriumchloridlösung  in  eine  0,5^/oige  Lösung. 

Um  7.18  p.  m.  des  18.  December  Sartorius  einer  Rana  esculenta,  der 
nach  einem  dreistündigen  Aufenthalt  in  0,7 ^/o  NaCl  28  cg  wog,  in  0,5 ^/o  NaCl 
übergeführt. 

Um  7.33  p.  m.  (also  nach  15  Minuten)  29»/4— 30  cg. 

Um  7.48  p.  m.  (nach  30  Minuten)  31  cg. 

Um  8.18  p.  m.  (nach  60  Minuten)  31>^/4  cg. 

Um  9.18  p.  m.  (nach  2  Stunden)  82  V«  cg;  bei  18  cm  Rollenabstand 
anfanglich  bei  15—16  cm)  gut  und  gleichmässig  contrahirbar. 

Um  12.03  p.  m.  des  19.  December  32  cg;  bei  18  cm  gut  contrahirbar. 

Um  10.45  p.  m.  des  20.  December  31»/*  cg;  bei  12—13  cm  Rollen- 
abstand Contraction  gleichmässig. 

Um  9.45  a.  m.  des  21.  December  38  cg,  unerregbar. 

y ersuch  4. 

Gewichtszunahme  bei  der  Ueberführung  eines  Sartorius  (von 
mittlerer   Grösse)    aus   einer  0,7^/oigen  NaCl-   in    eine   O,o^/oige 

NaCl-Lösung. 

Um  6.55  p.  m.  des  6.  Februar  Sartorius  einer  $  Rana  esculenta, 
der  nach  dreistündigem  Aufenthalt  in  einer  0,7  ^/o  igen  NaCl-Lösung  20^/8  cg 
wog,  in  0,5 ®/o  NaCl  übergeführt. 

Um  10.02  p.  m.  des  6.  Februar  23»/*  cg. 

Um  8.50  a.  nu  des  7.  Februar  23V2--23"/*  cg;  Contraction  bei  12  cm 
gleichmässig. 

Um  5.15  p.  m.  des  7.  Februar  24  V»  cg,  nur  noch  eben  merklich  erregbar« 
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YerBiicli  5« 

Oewichtszunahme  beim  Versetzen   eines  Sartorius    aus   einer 
0,7^/oigen  in  eine  0,85^/oige  NaCl*Lösung. 

Um  7.09  p.  m.  des  4.  Januar  Sartorius  einer  $  Rana  esculenta,  der  nach 
siebenstündigem  Aufenthalt  in  0,7  ®/o  NaCl  31  cg  wog,  in  Oj^^lo  NaCl  über- 
geführt In  der  ersten  Minute  *macht  der  Muskel  6—8  ziemlich  kräftige 
spontane  Contractionen,  bleibt  aber  darauf  in  Buhe. 

Um  9.27  p.  m.  38»/*  cg. 

Um  11.58  p.  m.  40^/«  cg.  Bei  20  cm  Bollenabstand  eben  merklich  reiz- 
bar, bei  18  cm  Gontraction  lebhaft  und  sehr  gleichmässig. 

Um  9.50  a.  m.  des  5.  Januar  40 Va  cg,  bei  15—16  cm  reizbar,  Gon- 
traction recht  gleichmässig. 

Um  10.00  p.  m.  des  5.  Januar  40  Vs  cg;  bei  12  cm  merklich  erregbar, 
bei  10  cm  Gontraction  recht  gleichmässig. 

Um  2.15  p.  m.  des  6.  Januar  42 V«  cg;  völlig  unerregbar,  aber  noch 
recht  plastisch« 

Um  3.85  p.  m.  des  7.  Januar  43  cg.    Versuch  abgebrochen. 

Tersach  6« 

Gewichtszunahme  bei  der  Ueberführung  eines  Sartorius  aus 
einer  0,7*/oigen  NaGl-  in  eine  0,35^/oige  Lösung. 

Um  9.50  p.  m.  des  10.  October  Sartorius  einer  g  Bana  esculenta,  der 
nach  vierstündigem  Liegen  in  0,7 ®/o  NaGl  17 '/2 — ^17'/*  cg  wog,  in  0,35 •/o 
NaCl  übergeführt. 

Um  8.35  a.  m.  des  11.  October  24V8  cg.  Bei  11—12  cm  Bollenabstand 
reizbar,  bei  6  cm  Gontraction  recht  stark. 

Um  12.10  p.  m.  des  11.  October  24V»— 24 '»/^  cg;  Beizbarkeit  wie  um 
8.35  a.  m. 

Um  10.20  p.  m.  des  11.  October  24'/*  cg,  bei  8  cm  eben  erregbar,  bei 
5  cm  Gontraction  ziemlich  stark. 

Um  9.00  a.  m.  des  12.  October  24'/4— 25  cg,  kaum  noch  reizbar,  aber 
recht  plastisch.    Versuch  abgebrochen. 

Tersach  7. 

Gewichtszunahme  eines  Sartorius  beim  Versetzen   aus    einer 
0,6^/oigen  in  eine  0,5®/oige  NaGl-Löaung. 

Um  5.00  p.  m.  des  12.  Juni  Sartorius,  der  nach  längerem  Aufenthalt 
in  0,6 ®/o  NaCl  26V«  cg  wog,  in  0,5 «/o  NaGl  übergeführt. 

Um  5.45  p.  m.  29  V«  cg. 

Um  7.50  p.  m.  30  V*  cg. 

Um  10.00  p.  m.  30  cg;  noch  bei  12 — 13  cm  Bollenabstand  reizbar. 

Um  8.40  a.  m.  des  13.  Juni  33V«  cg;  uherregbar. 

Um  11.45  a.  m.  des  14.  Juni  36  cg;  schon  in  den  ersten  Stadien  der 
Fäulniss. 

9* 
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Temperatur  während  des  Versuchs  22—24®  C- 

Wahrscheinlich  war  der  Muskel  beim  Präpariren  etwas  verletzt 
worden;  es  fanden  in  den  ersten  Stunden  ziemlich  häufige  „spontane** 
Zuckungen  statt;  auch  die  kurze  Lebensdauer  spricht  hierfür. 

Versuch  8« 

Gewichtsänderungen  eines  Sartorius  bei  seiner  Versetzung 
aus  einer  0,6^/oigen  in  eine  0,5^/oige,  aus  dieser  Lösung  in  eine 
0,4^/oige     und     aus    letzterer    zurück    in    eine    0,6^/oige    NaCl- 

Lösung. 

Um  2.37  p.  m.  des  2.  October  Sartorius  einer  lebhaften,  grossen  Bana 
esculenta,  der  nach  3  Vs  stündigem  Autenthalt  in  0,6  ®/o  NaCi  27  V2  cg  wog, 
in  50/0  NaCl  übergeführt. 

Um  2,53  p.  m.  29  V*  cg. 

Um  3.^3  p.  m.  30  cg. 

Um  8.10  p.  m.  «OV«— 80«/*  cg. 

Um  8.11  p.  m.  in  0,4<>/o  NaCl  übergeführt. 

Um  8.40  p.  m.  33  cg. 

Um  10.35  p.  m.  33»/4— 34  cg. 

Um  11.05  p.  m.  34—34'/*  cg. 

Darauf  in  0,6®/o  NaCl  zurückgebracht. 

Um  8.55  a.  m.  des  3.  October  28  cg.  Bei  9  cm  Rollenabstand  reiz- 
bar; bei  5  cm  Contraction  noch  ziemlich  energisch,  doch  hat  der  Muskel 
etwas  gelitten,  wie  dies  bei  mehrfachem  Wechsel  der  Concentration  der 
Lösung  stets  geschieht. 

Um  11.06  p.  m.  des  3.  October  unerregbar  und  starr,  33  cg.  Versuch 
abgebrochen. 

Versuch  9« 

Gewichtsänderungen  eines  Sartorius  bei  seiner  Ueberführung 

aus   einer    0,6^/oigen   in   eine  0,4^/oige  Lösung  und  aus  dieser  in 

eine  0,3^/oige  Lösung. 

Um  2.47  p.  m.  des  2.  October  1901  Sartorius  einer  kräftigen  Rana 
esculenta,  der  nach  vierstündigem  Verweilen  in  einer  0,6^/oigen  NaCl-Lösung 
27  V4  cg  wog,  in  0,4^/0  NaCl  gesetzt 

Um  2.57  p.  m.  28  «Z*  cg. 

Um  8.07  p.  m.  29»/»— 29"/*  cg. 

Um  3.57  p,  m.  SVk—Sl^U  cg. 

Um  5.30  p.  m.  32V«-32»/4  cg. 

Um  8.03  p.  m^.  88  cg. 

Um  8.04  p.  m'.  in  0,3®/o  NaCl  übergeführt. 

Um  9.40  p.  m.  39  cg.  Bei  8  cm  Rollenabstand  Contraction  noch  ziem- 
lich lebhaft,  bei  9  cm  unerregbar. 

Um  8.47  a.  m.  des  3.  October  40  cg;  bei  6  cm  Rollenabstand  reiz- 
bar, aber  selbst  bei  3—4  cm  Contraction  nur  schwach  und  ein  Theil  der 
Muskelfasern  sicher  todt. 
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Um  7.50  p.  m.  des  8.  October  37  Va  cg;  unerregbar,  recht  starr. 

Darauf  in  0,6 ^/o  NaCl  zurückgebracht.  Um  9.50  p.  m.  38  cg;  unerreg- 
bar. Um  10.15  a.  m.  des  4.  October  30 Vi  cg.  Um  3.10  p,  m.  31  Va  cg;  um 
8.45  a.  m.  des  5.  October  34  Va  cg.    Versuchstemperatur  20— 22®  C. 

Tersuch  10. 

Gewichtszunahme    eines   Sartorius    bei    seiner  Uebertragung 
aus  einer  0,6^/oigen  in  eine  0,4^/oige  NaCl-Lösung. 

Um  3.30  p.  m.  des  6.  Juni  Sartorius  einer  kleineren  Rana  esculenta, 
der  nach  längerem  Aufenthalt  in  0,6<>/o  NaCl  14  V«  cg  wog,  in  0,4<>/o  NaCl 
übertragen. 

Um  6.00  p.  m.  17  cg. 

Um  9.47  p.  m.  17— 17  Vi  cg. 

Um  10.00  p.  m.  noch  bei  18  cm  Bollenabstand  reizbar. 

Um  9.15  a.  m.  des  7.  Juni  20  cg;  völlig  unerregbar. 

Yersucli  11* 

Gewichtszunahme    eines    Sartorius    bei   seiner    Uebertragung 
aus  einer  0,6^^/oigen  NaCI-  in  eine  0,2^/oige  NaCI-Lösung. 

Um  4  p.  m.  des  6.  Juni  Sartorius,  der  nach  längerem  Aufenthalt  in 
einer  0,6 ^/o igen  NaCl-Lösung  25  cg  wog,  in  eine  0,2 ^/o ige  Lösung  über- 
tragen. 

Um  5  p.  m.  35  cg. 

Um  6.05  p.  m.  39  cg,  schon  un erregbar. 

Um  7  p.  m.  44  cg. 

Um  8.50  p.  m.  44  cg. 

Um  9.00  p.  m.  in  0.6  ^/o  NaCl  zurückgebracht. 

Um  9.40  p.  m.  32  cg;  unerregbar. 

Um  10.20  p.  m.  30  cgj  unerregbar. 

Um  8.06  a.  m.  des  7.  Juni  31  cg;  unerregbar.    Versuch  abgebrochen. 

Discussion  der  Versuchsergebnisse:  Aus  den  mit- 
getheilten  Versuchen  geht  zunächst  unzweifelhaft  hervor ,  dass  die 
Gewichtszunahme  und  also  auch  die  Volumzunahme  lebender  Muskeln 
bei  ihrem  Verweilen  in  hypisotonischen  Kochsalzlösungen  (d.  b. 
Kochsalzlösungen,  deren  osmotischer  Druck  niedriger  als  deijenige 
des  Blutplasmas  ist)  viel  geringer  ist,  als  sein  müsste,  wenn  das 
jeweilige  Volumen  der  Muskeln  sich  dem  osmotischen  Druck  der 
Salzlösung,  mit  der  sich  die  Muskeln  in  Gleichgewicht  gesetzt  haben, 
umgekehrt  proportional  verhielt.  Wirft  man  z.  B.  einen  Blick  auf 
die  Versuche  5,  6  und  9,  so  sieht  man,  dass  beim  Sinken  des 
osmotischen  Drucks  der  Lösung  auf  den  halben  Werth  (von  dem 
geringen  Unterschied  in  der  elektrolytischen  Dissociation  der  beiden 
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Lösungen  darf  man  füglich  absehen),  das  Volumen  des  Muskels  nach 
erfolgter  Gewichtsconstanz  durchaus  nicht  auf  das  Doppelte  steigt, 
wie  dies  der  Fall  sein  müsste,  wenn  der  Inhalt  des  ganzen  Muskels 
sich  wie  eine  mit  dem  Blute  isosmotische  wässerige  Lösung  verhielte, 
die  von  einer  halbdurchlässigen  (d.  h.  nur  fQr  Wassermolekeln  durch- 
lässigen) Membran  umgeben  ist.  Das  Volumen  des  Muskels  nimmt 
vielmehr  nur  um  ca.  ein  Drittel  des  ursprünglichen  Werthes  zu, 
entsprechend  einer  Gewichtszunahme  von  31  auf  40  V2  resp.  von 
17  «/4  auf  24  Va  cg  (Versuche  5  und  6). 

Nun  ist  ein  Muskel  thatsächlich  ein  recht  zusammengesetztes 
Gebilde,  an  dessen  Aufbau  neben  den  eigentlichen  Muskelfasern  noch 
Bindegewebe  (Perimysium  externum  und  internum),  Blut- 
gefässe und  Nerven  theilnehmen.  Diese  einzelnen  Bestandtheile  sind 
noch  von  einer  im  Innern  des  Muskels  (aber  ausserhalb  der  Muskel- 
fasern) befindlichen  Lösung  umspült.  Es  lässt  sich  nun  leicht  nach- 
weisen, dass  das  Perimysium  externum  und  das  Perimysium 
internum  sich  Salzlösungen  gegenüber  nicht  wie  halbdurchlässige 
Membranen  verhalten;  sie  sind  vielmehr  sowohl  für  Wasser- 
molekeln als  auch  für  Salzmolekeln  (sowie  ihrer  Ionen) 
leicht  durchlässig,  wie  man  an  der  Exosmose  von  NaCl  aus 
den  Muskeln,  wenn  diese  etwa  in  6®/oige  Rohrzuckerlösungen 
gesetzt  werden,  erkennen  kann  (vergl.  auch  die  nächste  Mittheilung). 
Wenn  also  ein  Muskel  längere  Zeit,  z.  B.  in  einer  0,7  ^/o  igen  Koch- 
salzlösung verweilt  hat,  so  besteht  die  Lösung  zwischen  den  Muskel- 
fasern nach  vollendetem  Diffusionsaustausch  ebenfalls  im  Wesent- 
lichen aus  0,7  ^lo  NaCl.  Wird  hierauf  der  Muskel  in  0,35  ^/o  NaCl 
übergeführt ,  so  exosmirt  NaCl  aus  dieser  Zwischenilüssigkeit,  bis 
dasselbe  auf  die  gleiche  Goncentration  wie  diejenige  der  den  Muskel 
umgebenden  Lösung  gesunken  ist 

Die  Muskelfasern  selber  dagegen  sind  wirklich  semipermeable 
Gebilde,  die  wohl  für  Wassermolekeln,  nicht  aber  für  die  Molekeln 
resp.  Ionen  des  Natriumchlorids  und  der  Kaliumphosphate  durch- 
lässig sind,  wie  schon  daraus  hervorgeht,  dass  die  Muskelfasern, 
trotzdem  sie  während  des  ganzen  Lebens  von  einer  kochsalzreichen 
Lösung  umspült  sind,  dennoch  höchstens  Spuren  von  Natrium  und 
Chlor  enthalten  und  auch  ihrerseits  an  die  Lymphe  (wenigstens 
unter  gewöhnlichen  Umständen)  weder  Kalium  noch  Phosphorsäure 
abgeben. 

Verfolgt  man  nun  die  Vorgänge,  die  bei  der  Uebertragung  eines 
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Muskels  ans  0,7 ^/o  NaCI  in  0,35 ^/o  stattfinden  müssen,  etwas 
genauer,  so  leuchtet  es  sofort  ein,  dass  die  Exosmose  aus  der 
Zwischenflüssigkeit  des  Muskels  eine  Störung  des  zuvor  herrschenden 
osmotischen  Gleichgewichtszustandes  zwischen  dieser  Zwischenflüssig- 
keit und  dem  Inhalte  der  Muskelfasern  hervorrufen  muss  und  zwar 
so,  dass  Wasser  in  die  Muskelfasern  aus  der  sie  umspülenden 
Lösung  übergehen  wird.  Da  die  Muskelfasern  durch  diese  Wasser- 
aufuahme  an  Volumen  zunehmen,  und  da  die  Elasticität  des  Peri- 
mysiums der  Volumenzunahme  des  ganzen  Muskels  einen  gewissen 
(allerdings  recht  geringen)  Widerstand  entgegensetzt,  so  wird  weniger 
Wasser  aus  der  den  ganzen  Muskel  umgebenden  Lösung  in  die 
Zwischenfiüssigkeit  übergehen,  als  aus  dieser  letzten  in  die  Muskel- 
fasern übertritt  Das  Gesammtergebniss  wird  also  sein,  dass 
die  Muskelfasern  allein  sich  an  der  Volumzunahme 
des  Muskels  betheiligen  (von  der  allerdings  gleichzeitig  statt- 
findenden Vergrösserung  der  einzelnen  Bindegewebszellen  wollen  wir 
wegen  ihres  geringen  Gesamtvolumens  absehen),  während  das 
Volumen  der  Zwischenflüssigkeit  sich  sogar  ver- 
kleinert 

Eingehende  Betrachtungen  lehren  indessen,  dass  die  soeben  be- 
sprochenen Verhältnisse  noch  nicht  genügen,  um  die  relativ  geringe 
Volumzunahme  der  Muskeln  in  hypisotonischen  Lösungen  zu  erklären, 
denn  schon  die  directe  mikroskopische  Betrachtung  eines  lebenden 
Sartorius  zeigt,  dass  dieser  Muskel  mindestens  zu  vier  Fünftel 
aus  den  eigentlichen  Muskelfasern,  also  zu  weniger  als  einem  Fünftel 
aus  der  Zwischenflüssigkeit  besteht 

Bei  einem  30  cg  schweren  Sartorius  wird  also  die  Zwischen- 
flüssigkeit jedenfalls  weniger  als  6  cg  wiegen.  Nehmen  wir 
nun  an,  dass  bei  der  Wasseraufnahme  der  Muskelfasern  in  einer 
0,35  ^/o  igen  Kochsalzlösung  so  viel  von  der  Zwischenflüssigkeit  aus 
dem  Muskel  herausgepresst  wird,  dass  die  zurückbleibende  Lösung 
zwischen  den  Fasern  nur  noch  3  cg  wiegt  (das  übrige  von  den 
Fasern  aufgenommene  Wasser  wird  indirect  aus  der  den  ganzen 
Muskel  umgebenden  Lösung  stammen),  so  musste  der  ganze  Muskel 
nach  Eintreten  des  Gleichgewichts  24  -f  24  -h  8  =  51  cg  wiegen, 
wenn  die  Muskelfasern  ihr  Volumen  verdoppelten.  Thatsächlich  aber 
wiegt  ein  Sartorius,  wenn  er  vorher  (in  einer  0,7 ®/o igen  Lösung) 
30  cg  wog,  nach  längerem  Verweilen  in  einer  0,35  ^/o  igen  Kochsalz- 
lösung (bis  zur  Gewichtsconstanz)  bloss  ca.  40  cg.   Bei  dem  Sinken 
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des  osmotischen  Drucks  der  sie  umgebenden  Lösung 
auf  die  HAlfte  muss  also  das  Volumen  der  Muskel- 
fasern bedeutend  weniger  als  den  doppelten  des  ur- 
sprünglichen Werthes  annehmen. 

Mit  dieser  zuletzt  betonten,  sehr  wichtigen  Thatsache  wird  jede 
Hypothese  betrefiis  des  physikalischen  Zustandes  des  Muskelfaser- 
inhalts zu  rechnen  haben. 

Es  fragt  sich  nun  zunächst,  ob  die  Anschauung,  dass  der 
Faserinhalt  sich  wie  eine  einfache  wässerige  Lösung 
verhält,  mit  dieser  Thatsache  vereinbar  ist  oder  nicht  Einem 
Pflanzenphysiologen  wQrde  die  Vermuthung  sehr  nahe  liegen,  dass 
durch  die  zunächst  stattfindende  Wasserauinahme  der  Muskelfasern 
das  Sarkolemma  so  stark  elastisch  gedehnt  wird,  dass  schon 
hierdurch  eine  baldige  Grenze  zu  der  weiteren  Wasserauinahme 
gesetzt  wird,  in  ähnlicher  Weise  wie  der  Volumzunahme  einer 
Pflanzenzelle  bei  ihrer  Ueberführung  in  reines  Wasser  oder  in  eine 
schwache  Salzlösung  alsbald  durch  die  elastische  Dehnung  der 
Cellulosehaut  ein  Ziel  gesetzt  wird.  In  der  That  ist  das  Sarkolemma 
insofern  mit  der  Gellulosemembran  einer  PflaDzenzelle  zu  vergleichen, 
als  es  fQr  die  Lösungen  aller  Krystalloidverbindungen  durchlässig  ist 
und  daher  ebenso  wenig  wie  die  Gellulosemembran  die  Semipermea- 
bilität  der  Muskelfasern  bedingt.  In  beiden  Zellarten  ist  es  vielmehr 
die  äusserste  Grenzschicht  des  Protoplasmas  (resp.  des 
Sarkoplasmas),  die  für  Salze  und  viele  andere  Krystalloide  undurch- 
lässig ist.  Indessen  ist  die  elastische  Kraft  des  Sarkolemmas  in 
Folge  seiner  grossen  Zartheit  und  geringen  Festigkeit  zu  klein,  um 
in  dieser  Angelegenheit  von  grösserer  Bedeutung  zu  sein.  Dass  die 
elastische  Dehnung  des  Sarkolemmas  nicht  für  die  relativ  geringe 
Wasseraufoahme  der  Muskelfasern  verantwortlich  ist,  geht  ferner 
daraus  hervor,  dass  ein  querdurchschnittener  (noch  lebender)  Muskel 
sich  bei  der  Wasserauinahme  im  Wesentlichen  wie  ein  intacter 
Muskel  verhält,  und  dass,  wie  schon  früher  erwähnt,  ein  in  0,7 ®/o 
NaGl  abgestorbener  Muskel,  nachdem  die  Muskelfasern  sowohl  für 
NaGl  als  auch  für  die  in  den  Muskelfasern  aufgelösten  Krystalloide 
leicht  durchlässig  geworden  sind,  ebenso  viel  oder  noch  mehr  Wasser 
aufnimmt  als  ein  lebender  Muskel  in  0,35  ®/o  NaGl.  Da,  soweit  er- 
sichtlich, kein  Gmnd  vorhanden  ist,  eine  Aenderung  der  elastischen 
Eigenschaften  des  Sarkolemmas  gleich  bei  dem  Tode  des  Muskels 
anzunehmen,   würde   eine  solche  Wasseraufnahme  nicht  stattfinden 
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können  resp.  mOsste  bald  wieder  rückgängig  werden  (die  Muskel- 
fasern werden  nämlich  froher  für  NaCl  durchlässig  als  für  die  Phos- 
phate etc.),  wenn  die  elastische  Dehnung  des  Sarkolemmas 
eine  grössere  Rolle  spielte.  Endlich  ist  zu  bemerken,  dass  die 
ziemlich  geringe  Wasserabgabe  des  Muskels  inhyperisotonischen 
Salzlösungen,  die  wir  später  kennen  lernen  werden,  in  keinem  Falle 
durch  die  physikalischen  Eigenschaften  des  Sarkolemmas  zu  erklären 
sein  würde. 

Es  gibt  indessen  noch  einen  weiteren  Umstand,  der  bei  dieser 
Discussion  berücksichtigt  werden  muss.  Die  Forderung ,  dass  eine 
semipermeable  Zelle,  die  mit  einer  bestimmten  Lösung  gefüllt  ist 
und  deren  Wand  eine  so  geringe  eigene  Elasticität  besitzt,  dass  sie 
vernachlässigt  werden  kann,  bei  der  Ueberführung  aus  einer  isos- 
motischen  Lösung  (d.  h.  einer  Lösung  vom  gleichen  osmotischen 
Drucke  wie  der  Inhalt  der  Zelle)  in  eine  andere  Lösung  von  dem 
halben  osmotischen  Drucke  ihr  Volumen  auf  das  Doppelte  des 
ursprünglichen  Werthes  vergrössert,  setzt  eigentlich  voraus,  dass  das 
Volumen  der  in  der  Zelle  aufgelösten  Molekeln  gegenüber  dem 
Volumen  des  Lösungsmittels  so  klein  ist,  dass  es  unberücksichtigt 
bleiben  kann.  Wenn  man  aber  die  Hypothese  macht,  dass  die  ganze 
Trockensubstanz  der  Muskelfaser  während  des  Lebens  des  Muskels 
im  Zustande  einer  wässerigen  Lösung  sich  befindet,  so  ist  die  obige 
Bedingung  offenbar  nicht  erfüllt,  denn  ein  frischer  Frosch-Sartorius 
resp.  ein  Sartorius,  der  in  0,7  ^/o  NaCl  verweilt  hat,  enthält  ca.  20®/o 
(18,5— 20,5  ®/o)  Trockensubstanz,  wie  Bestimmungen  von  Ranke, 
Katz  und  dem  Verfasser  übereinstimmend  ergeben  haben. 

Bei  der  weiteren  Erörterung  dieses  Gegenstandes  wollen  wir 
annehmen,  dass  der  procentische  Gehalt  der  Trockensubstanz  der 
einzelneu  Muskelfasern  mit  demjenigen  des  ganzen  Muskels 
übereinstimmt,  also  ca.  20 ^/o  beträgt,  was  jedenfalls  annähernd, 
wenn  auch  nicht  ganz  genau  der  Wirklichkeit  entsprechen  wird. 
(Die  Lösung  zwischen  den  Fasern  enthält  allerdings  viel  weniger 
Trockensubstanz,  dafür  aber  die  Bindegewebsfibrillen  viel  mehr 
als  20%.) 

Aus  den  bisherigen  Versuchen  über  die  Beziehungen  des  os- 
motischen Drucks  zu  der  Goncentration  der  gelösten  Substanz,  wenn 
das  Gewichtsprocent  der  Lösung  (es  kommt  in  diesem  Falle  mehr 
auf  den  Gewichtsprocentgehalt  als  auf  die  molekulare  Goncentration  der 
Lösung  an)  ein  ziemlich  hohes  wird,  geht  hervor,  dass  der  osmotische 
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Druck  schneller  steigt  als  die  Coneentration  der  Lösung.  So  besitzt 
z.  B.  eine  20  ^/o  ige  Rohrzuckerlösung  mehr  als  den  doppelten  os- 
motischen Druck  einer  10  ^/o  igen  Lösung.  Es  scheint  hier  eher  die 
Regel  zu  gelten,  dass  eine  bestimmte  Menge  der  gelösten  Substanz 
den  doppelten  osmotischen  Druck  ausübt,  wenn  das  Volumen  des 
Lösungsmittels  (nicht  der  Lösung)  auf  die  Hälfte  des  ursprüng- 
lichen Werthes  sinkt 

Um  diese  Regel  auf  die  Muskelfasern  in  einem  concreten  Falle 
anzuwenden,  wollen  wir  von  einem  Sartorius  ausgehen,  der  nach 
Verweilen  in  einer  0,7^/oigqn  Chlomatriumlösung  bis  zur  Gewichts- 
constanz  30  cg  wiegt.  Wir  haben  schon  ausgeführt,  dass  das  Gewicht 
der  Muskelfasern  eines  solchen  Muskels  mindestens  24  cg  be- 
tragen wird.  Wenn  wir  nun  davon  absehen,  dass  das  specifische 
Gewicht  der  Proteine  etwas  mehr  als  die  Einheit  beträgt,  so  würde 
das  Volumen  des  in  den  Muskelfasern  enthaltenen  Lösungsmittels 
(bei  Betrachtung  des  Muskelfaserinhalts  als  einer  einfachen  wässerigen 
Lösung)  ca.  80 ^/o  des  Muskelfaservolumens  betragen,  bei  Berück- 
sichtigung des  höheren  specifischen  Gewichts  der  Eiweisskörper  aber 
etwas  mehr  als  80  ^/o.  Bei  der  Uebertragung  des  Muskels  in  0,35  ^/o 
NaCl  wäre  also  zu  erwarten,  dass  das  Gewicht  der  Muskel- 
fasern   allein    nach    vollendeter    Wasseraufnahme    mindestens 

^^"^K)o"^"^^  X  24  cg  =  43,2  cg  betragen  würde,   und  da  die 

Zwischenflüssigkeit  des  Muskels  noch  ca.  3  cg  wiegen  wird,  sollte 
der  ganze  Muskel  ca.  46,2  cg  wiegen,  während  der  directe 
Versuch  ein  Gewicht  von  nur  ca.  40  cg  ergibt.  Diese  Differenz 
zwischen  Rechnung  und  Versuchsergebniss  ist  viele  Mal  grösser  als 
irgendwie  durch  Versuchsfehler  bedingt  sein  könnte,  und  würde 
wohl  noch  grösser  ausgefallen  sein,  wenn  nicht  absichtlich  solche 
Umstände  (z.  B.  das  Verhältniss  des  Volumens  der  Fasern  zu  dem 
der  Zwischenflüssigkeit,  die  Abweichungen  der  specifischen  Gewichte 
der  festen  Muskelbestandtheile  von  der  Einheit),  die  bei  der  Rechnung^ 
nur  annähernd  geschätzt  werden  konnten,  stets  möglichst  zu  Gunsten 
einer  Uebereinstimmung  zwischen  Rechnung  und  Versuchsergebniss 
in  Anschlag  gebracht  worden  wären. 

Der  grosse  Disco rd  zwischen  Rechnung  und  Versuchsergebniss 
ist  also  ein  sicherer  Beweis,  dass  die  Voraussetzung,  von  der  wir 
ausgegangen  sind,  dass  der  Muskelfaserinhalt  sich  wie  eine  einfache 
wässerige  Lösung  verhält,  unhaltbar  ist;  ja,  was  noch  wichtiger 
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18t,  er  zeigt  zugleich,  dass  nicht  das  gesaminte  im  Muskel  befindliche 
Wasser  in  der  Form  eines  Lösungsmittels  enthalten  sein  kann, 
sondern  dass  ein  Theil  des  Wassers  in  einer  anderen  Phase 
oder  in  anderen  Phasen  enthalten  sein  muss.  Dieser  Theil  des 
in  der  Muskelfaser  befindlichen  Wassers  mag  zunächst  mit  dem 
nichts  präjudicirenden  Namen  „Quellungswasser**  bezeichnet 
werden.  —  Aus  ganz  analogen  Versuchen  und  Ueberlegungen  ergibt 
sich,  dass  auch  in  den  Leberzellen,  in  den  Spermatozoiden, 
in  den  rothen  Blutkörperchen  und  daher  wohl  allgemein 
im  Protoplasma  der  Thier-  und  Pflanzenzellen  ein  Theil  des 
Wassers  in  Gestalt  solchen  Quellungswassers  enthalten 
sein  muss. 

Es  wird  vielleicht  zweckmässig  sein,  an  der  Hand  eines  ein- 
fachen Beispiels  zu  zeigen,  dass  in  einem  System,  in  dem  nur  ein 
Theil  des  Wassers  als  Lösungsmittel  fungirt,  der  übrige  Theil  des 
Wassers  dagegen  in  einer  anderen  Phase  des  Systems  sich  befindet, 
ähnliche  Verhältnisse  in  Bezug  auf  das  osmotische  Verhalten  des 
Systems  vorkommen  können,  wie  wir  sie  bei  der  Muskelfaser  an- 
getroffen haben. 

Zu  diesem  Zwecke  stellen  wir  uns  eine  Zelle  vor,  die  mit  einer 
semipermeablen  Wand  ohne  merkliche  eigene  Elasticität  versehen 
ist  Diese  Zelle  sei  zur  Hälfte  mit  einer  recht  verdünnten  wässerigen 
Lösung  von  dem  osmotischen  Druck  p  erfüllt  (Phase  ul),  zur  anderen 
Hälfte  dagegen  mit  einer  Flüssigkeit,  die  im  Wasser  nur  sehr  wenig 
löslich  ist,  ihrerseits  aber  bedeutende  Mengen  von  Wasser,  beispiels- 
weise 20®/o,  auflöst  (Phase  B).  Die  Wand  der  Zelle  sei  nur  für 
Wassermolekeln  durchlässig,  nicht  aber  für  irgend  eine  andere 
Gattung  der  in  Betracht  kommenden  Molekeln.  Man  denke  nun 
dieses  System  in  eine  wässerige  Salzlösung,  die  den  osmotischen 
Druck  2  p  besitzt,  gebracht.  Das  Volumen  der  Zelle  sei  ferner  im 
Vei^leiche  zum  Volumen  dieser  äusseren  Lösung  sehr  klein  gedacht 
Unter  diesen  Umständen  wird,  nachdem  sich  ein  Gleichgewicht 
zwischen  der  Zelle  und  der  äusseren  Lösung  und  zwischen  den 
beiden  Phasen  der  Zelle  hergestellt  hat,  das  Volumen  der  Phase  A 
resp.  des  Wassers  in  dieser  Phase  nur  noch  die  Hälfte  des  ursprüng- 
lichen Werthes  besitzen;  dagegen  wird  sich  die  Menge  des  Wassers 
in  der  Phase  B  nur  sehr  wenig  geändert  haben.  Um  die  Menge 
des  Wassers  in  dieser  Phase  B  auf  die  Hälfte  zu  reduciren,  mttsste 
der  osmotische  Druck  der  ausserhalb  der  Zelle  befindlichen  Lösung 
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mehrere  hundert  Atmosphären  betragen.  Es  müsste  nämlich  der 
osmotische  Druck  dieser  Lösung  so  gross  sein,  dass  ihr  Dampfdruck 
bei  einer  gegebenen  Temperatur  t  nur  noch  die  Hälfte  des  Dampf- 
drucks des  reinen  Wassers  bei  dieser  selben  Temperatur  t  beträgt. 
Allerdings  würde  Letzteres  eigentlich  nur  dann  genauer  gelten,  wenn 
die  Flüssigkeit  in  der  Phase  B  etwas  weniger  Wasser  aufzulösen 
vermöchte  als  wir  angenommen  haben,  da  bedeutende  Abweichungen 
von  dem  Henry'schen  Absorptionsgesetz  bei  concentrirteren 
Lösungen  vorkommen.  Die  Angabe,  dass  der  osmotische  Druck  der 
Aussenflüssigkeit  mehrere  hundert  Atmosphären  betragen  müsste,  um 
die  Wassermenge  in  der  Phase  B  auf  die  Hälfte  zu  reduciren,  bleibt 
indessen  zu  Recht  bestehen. 

Ganz  ähnlich  würden  sich  übrigens  die  Verhältnisse  gestalten, 
wenn  die  Phase  B  durch  eine  hygroskopische,  aber  in  Wasser 
praktisch  unlösliche  feste  Substanz,  wie  etwa  Hörn,  Seide, 
Cell u lose,  oder  durch  einen  in  Wasser  nicht  zu  stark  quellbaren 
festen  Körper  repräsentirt  wäre.  In  Wasser  quellbare  und  hygro- 
skopische (aber  sich  in  Wasser  nicht  auflösende)  Körper  sind 
übrigens  in  den  meisten  Fällen  im  Wesentlichen  sich  deckende  Begriffe. 

Es  ist  sogar  in  hohem  Grade  wahrscheinlich,  dass,  wo  ein  fester 
Körper  in  Berührung  mit  einer  Flüssigkeit  oder  deren  Dämpfen  auf- 
quillt (ohne  sich  im  Allgemeinen  in  der  Flüssigkeit  stärker  auf- 
zulösen), wir  es  in  den  meisten  Fällen  mit  einer  festen  Lösung 
zu  thun  haben.  Dies  ist  z.  B.  ganz  sicher  der  Fall  bei  der  Auf- 
quellung von  Kautschuk  in  verschiedenen  organischen  Flüssig- 
keiten, wie  Aether,  Chloroform  u.  s.  w.,  denn  hier  gilt,  allerdings 
nur  bei  geringeren  Graden  der  Quellung  (eine  Einschränkung,  die 
leicht  vorauszusehen  war),  das  Henry'sche  Absorptionsgesetz, 
ein  sicheres  Zeichen,  dass  eine  Lösung  vorliegt.  Aber  auch  bei  der 
Quellung.  resp.  der  Hygroskopicität  von  Proteinen,  Leim, 
Albuminoiden  und  deren  Gemischen  dürfte  es  sich  in  der  Haupt- 
sache um  eine  Lösung  von  Wasser  in  dem  festen  Körper,  also 
um  eine  feste  Lösung  handeln.  Aus  dem  oben  besprochenen 
Beispiel  einer  Lösung  von  Wasser  in  einer  mit  Wasser  nicht  misch- 
baren Flüssigkeit  resp.  aus  dessen  weiterer  Betrachtung  ist  leicht 
zu  ersehen,  wie  ausserordentlich  hartnäckig  ein  Theil  des  Wassers 
zurückgehalten  wird  und  ganz  dasselbe  gilt  natürlich  für  eine  feste 
Lösung.  Es  würde  indessen  zu  weit  führen,  wenn  wir  hier  diesen 
Gegenstand  ausführlicher  besprechen  wollten. 
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Ob  wir  übrigens  das,  was  wir  früher  das  Quellungswasser 
der  Muskelfaser  genannt  haben,  als  eine  Lösung  von  Wasser  in 
gewissen  festen  Bestandtheilen  des  Muskels  auffassen  oder  nicht,  es 
werden  für  dasselbe  principiell  ähnliche  Sätze  gelten.  Dieses  Wasser 
wird  im  Allgemeinen  der  Muskelfaser  von  einem  wasserentziehenden 
Mittel  viel  schwieriger  (d.  h.  in  geringerer  Menge)  entzogen  werden 
als  das  in  Gestalt  einer  wässerigen  Lösung  befindliche  Wasser  (bei 
stärkeren  Quellungsgraden  wird  natürlich  ein  bedeutender  Theil 
des  Wassers  relativ  leicht  entzogen  werden).  Es  ist  übrigens  im 
höchsten  Grade  wahrscheinlich,  dass  in  der  lebenden  Muskelfaser 
(und  Aehnliches  gilt  für  das  Protoplasma  von  anderen  Zellen)  mehrere 
feste  Substanzen  von  verschiedener  Quellbarkeit  vertreten  sind;  so 
werden  z.  B.  den  Kernfäden  andere  Quellungsverhältnisse  eigen  sein 
als  den  verschiedenen  Substanzen,  die  an  dem  Aufbau  der  einzelnen 
optisch  unterscheidbaren  Schichten  der  Muskelfaser  beteiligt  sind, 
und  diese  wiederum  Differenzen  bezüglich  der  Quellbarkeit  unter 
sich  aufweisen. 

Die  allgemeine  Auffassung  bezüglich  des  physikalischen  Zustandes 
des  Muskelfaserinhalts,  zu  der  wir  auf  Grund  der  mifgetheilten 
Versuchsergebnisse  und  ihrer  Discussion  geführt  worden  sind,  scheint 
mir  auch  sonst  mit  den  bisher  bekannt  gewordenen  Eigenschaften 
des  lebenden  Muskels  viel  besser  vereinbar  als  die  häufig  vertretene 
Ansicht,  dass  der  Faserinhalt  von  flüssiger  Beschaffenheit  sei.  Mit 
Hülfe  eines  Systems,  das  aus  mehreren  festen  Phasen 
(seien  diese  feste  Lösungen  oder  nicht)  und  eventuell  einer 
flüssigen  Phase  (einer  wässerigen  Lösung)  besteht,  dürften 
sich  die  Eigenschaften  des  Muskels  (und  des  Protoplasmas  überhaupt) 
viel  eher  erklären  lassen,  als  wenn  man  ein  S}^tem,  das  nur  aus 
einer  oder  mehreren  flüssigen  Phasen  aufgebaut  ist,  zum  Ausgangs- 
punkt der  Erklärung  wählt.  Im  Uebrigen  darf  nicht  übersehen 
werden,  dass  verschiedene  feste  Lösungen  in  Bezug  auf  ihre 
mechanischen  Eigenschaften  alle  Abstufungen  zwischen  einer 
echten  Flüssigkeit  (d.  h.  hier  einer  echten  flüssigen  Lösung) 
und  einem  durchaus  „harten"  Körper  aufweisen  können. 

Wenn  ich  im  Vorausgehenden  gegen  die  Anschauung  auf- 
getreten bin,  dass  der  Inhalt  der  Muskelfaser  resp.  das  Protoplasma 
nur  aus  einer  oder  mehreren  flüssigen  Phasen  aufgebaut  ist,  so 
gilt  dieser  Widerspruch  im  Allgemeinen  nur  bei  Festhaltung  des 
landläufigen  Begriffs  einer  Flüssigkeit,  desjenigen  Begriffs,  den  auch 
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die  Anhänger  dieser  Anschauung  zu  hegen  scheinen.  Schon  vor 
langen  Jahren  haben  einige  ausgezeichnete  Physiker,  wie  Lord 
Kelvin,  Clerk  MaxwelP),  Mach  und  Andere,  für  einzelne 
Substanzen,  die  im  gewöhnlichen  Leben  als  feste  oder  sogar  als 
harte  bezeichnet  werden,  hervoi^ehoben ,  dass  sie  richtiger  als 
Flüssigkeiten  von  hoher  Viscosität  (innerer  Reibung)  anzusehen 
wären.  Ostwald  und  Andere  haben  dann  diese  Auffassung  auf 
alle  echten  amorphen  Körper  ausgedehnt,  die  sie  als  stark 
unterkühlte  Flüssigkeiten  ansehen.  Namentlich  Tammann^)  hat 
verschiedene  wichtige  experimentelle  Belege  für  diese  Anschauung 
beigebracht,  indem  er  die  innere  Reibung  unterkühlter  Flüssigkeiten 
bei  verschiedener  Temperatur  untersuchte,  wobei  es  sich  ergab,  dass 
die  Zähigkeit  der  betreffenden  Flüssigkeiten  zwar  mit  sinkender 
Temperatur  sehr  rasch  zunimmt,  aber  ohne  Sprung,  so  dass  man 
eine  stetige  Gurve  erhält  für  das  ganze  Gebiet  vom  zweifellos  flüssigen 
bis  zum  festen,  glasigen  Körper. 

Wenn  man  also  auch  Körper  wie  Kautschuk,  Harze, 
Gellulose,Gelloidin  oder  Bindegewebsfibrillen  als  flüssige 
bezeichnen  will  resp.  als  aus  lauter  flüssigen  Phasen  aufgebaut 
ansieht,  so  wäre  nicht  viel  dagegen  einzuwenden,  wenn  man  auch 
alle  Phasen  des  Inhalts  einer  Muskelfaser  zu  den  flüssigen  zählt 
Mir  scheint,  namentlich  für  Gebilde  wie  die  Bindegewebsfibrillen 
u.  s.  w.,  die  Bezeichnung  des  Aggregatszustandes  als  amorph- fest 
eine  bessere  zu  sein,  da  sie  nichts  präjudicirt. 


Das  zuerst  herausgegriffene  Ergebniss  der  Versuche  ist  ohne 
Zweifel  das  wichtigste  und  ist  daher  eingehend  erörtert  worden. 
Die  übrigen  Resultate  der  Versuche  können  wir  mit  wenigen  Worten 
zusammenfassen : 

Zunächst  ist  indessen  zu  der  obigen  Erörterung  nachzutragen, 
dass  die  Gewichtszunahmen  bei  verschieden  schweren  Sartorien  nach 
üebertragung  aus  einer  0,7  ®/o  igen  in  eine  0,35  ®/o  ige  Kochsalzlösung 
den  ursprünglichen  Gewichten  der  Muskeln  sehr  annähernd  pro- 
portional sind  (vgl.  Versuche  5  und  6).  Das  Gleiche  gilt  auch 
allgemein  für  die  Gewichtsänderungen  bei  der  Ueberführung  gleich- 


1)  Article  „Constitution  of  bodies",  Encyclopaedia  Britannica  vol.  6  p.  310 
bis  313.    9th  Edition.    1877. 

2)  Zeitschr.  f.  physikal.  Chemie  Bd.  28  S.  17. 
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namiger  (etwas  weniger  streng  fbr  ungleichnamige)  Muskeln  aus 
Lösungen  von  einer  Goucentration  c  in  eine  solche  von  der  Gon- 
centration  c\ 

Die  Versuche  zeigen  ferner,  dass  die  relative  Gewichtszunahme 
bei  der  Uebertragung  aus  einer  0,7  ^/o  igen  Ghlomatriumlösung  in 
eine  0,6%  ige  Lösung  geringer  ist  als  bei  der  Ueberführung  aus 
letzterer  Lösung  in  eine  0,5%  ige  Lösung.  Ebenso  nimmt  der 
'Muskel  bei  der  Herabsetzung  der  Goucentration  der  Lösung  von 
0,5  auf  0,4  ®/o  wieder  eine  grössere  Menge  Wasser  auf  als  bei  der 
Herabsetzung  von  0,6  auf  0,5  ^/o.  Endlich  ist  auch  die  Wasser- 
aufnahme beim  Wechsel  der  Goucentration  von  0,4%  auf  0,3  ^/o 
grösser  als  bei  dem  Uebergang  von  0,5  auf  0,4  ®/o.  Bei  etwas  weiter 
herabgesetzter  Goucentration  der  Ghlomatriumlösung  gilt  indessen 
diese  Regel  nicht  mehr.   Der  Grund  dafbr  wird  sich  später  ergeben. 

Besonders  interessant  ist  der  Verlauf  der  Wasseraufnahme 
bei  der  Ueberführung  eines  Muskels  in  eine  verdünnte  Salzlösung. 
Dieser  Verlauf  ist  ziemlich  genau  zu  verfolgen  in  den  Versuchen  2,  8 
und  9.  Man  sieht  z.  B.,  dass  in  der  ersten  halben  Stunde  mehr 
Wasser  aufgenommen  wird  als  in  der  ganzen  übrigen  Zeit  bis  zur 
Herstellung  des  neuen  Gleichgewichtszustandes,  d.  h.  bis  zum  Ein- 
treten einer  Gewichtsconstanz.  Die  zeitlichen  Verhältnisse  der 
Wasseraufnahme  sind  fast  ausschliesslich  beherrscht  durch  die  Ge- 
schwindigkeit der  Exosmose  des  Ghlomatriums  aus  der  Zwischen- 
flüssigkeit der  Muskeln,  wie  sich  aus  einem  Vergleiche  ergibt  einer- 
seits zwischen  der  relativen  Gewichtszunahme  des  Muskels  (innerhalb 
eines  geeignet  gewählten  Zeitraums)  bei  einem  bestimmten  Gon- 
centrationsgefälle  des  Ghlomatriums  in  der  Zwischenfiüssigkeit  der 
Muskeln  und  der  Aussenlösung  und  andererseits  der  Zeit,  die  noth- 
wendig  ist  bis  zum  Eintreten  eines  eigenthümlichen,  in  der  nächsten 
Mittheilung  beschriebenen,  unerregbaren  Zustandes  des  Muskels,  der 
bei  einer  bestimmten  Minimalconcentration  des  Ghlomatriums  in  der 
Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  stets  zu  beobachten  ist.  —  Der  Bau 
eines  Muskels  ist  zu  complicirt,  um  aus  den  DiiTusionsgesetzen  den 
zeitlichen  Verlauf  der  Wasseraufhahme  resp.  der  Exosmose  des 
Ghlomatriums  rechnerisch  abzuleiten. 

Ueberträgt  man  Muskeln  z.  B.  aus  0,7  ^/o  NaGl  in  0,5  oder 
0,4%  NaGl,  und  lässt  man  sie  hier  verweilen  bis  zum  Eintreten 
von  Gewichtsconstanz,  um  sie  darauf  wieder  in  die  0,7%  ige  Ghlor- 
natriumlösung  zu  bringen,  so  geht  das  Gewicht  der  Muskeln  fast, 
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aber  meistens  nicht  ganz  auf  das  ursprüngliche  Gewicht  zurück  (der 
Unterschied  beträgt,  sofern  die  Muskeln  nicht  merklich  gelitten 
haben,  nur  ca,  Vi—Va  cg).  Es  ist  dies  leicht  verständlich,  wenn 
man  bedenkt^  dass  das  Perimysium  nur  einen  geringen  Druck  auf 
den  Muskel  ausübt  und  daher  ein  Theil  des  Wassers,  das  den 
Muskelfasern  in  0,7^/oiger  NaCl  wieder  entzogen  wird,  zwischen 
den  Muskelfasern  bleibt.  Bei  dem  Rückversetzen  in  ca.  0,7^/o 
NaCl  nach  längerem  Verweilen  in  0,5  bis  0,4 ^/o  NaCl  pflegen* 
übrigens  die  Muskeln  mehr  oder  weniger  zu  leiden,  so  dass  ich  bei 
den  Hauptversuchen  dieses  Verfahren  meist  vermieden  habe. 

Weniger  aus  den  mitgetheilten  Versuchen  als  aus  der  Gesammt- 
heit  meiner  Erfahrungen  ergibt  sich  ferner,  dass  unter  sonst  günstigen 
Umständen  Sartorien  ebenso  lauge  oder  fast  ebenso  lange  in  0,6-, 
0,5-  und  selbst  in  0,4  ^/o  igen  Chlornatriumldsungen  am  Leben  bleiben 
als  in  0,7 ®/o igen  Lösungen;  bei  0—1®  C.  leben  sie  häufig  mehr  als 
fünf  Tage.  Die  Schwelle  der  Erregbarkeit  ist  ferner  in  diesen  weniger 
concentrirten  Lösungen  bis  kurze  Zeit  vor  dem  Tode  dauernd  etwas 
herabgesetzt  (Abnahme  der  inneren  Reibung  des  Faserinhalts?);  ein 
Sartorius  z.B.,  der  in  0,4 °/o  NaCl  verweilt  hat,  contrahirt  sich 
bei  einem  Rollenabstand  von  ca.  18  cm  gegen  einen  Rollenabstand 
von  14—15  cm  für  Sartorien,  die  in  0,7 ®/o  NaCl  geblieben  sind. 
Solche  wasserreiche  Muskeln  sind  indessen  bedeutend  empfindlicher 
gegen  schädliche  Agentien  als  Muskeln  von  normalem  Wassergehalt. 
Sie  können  z.  B.  meist  nicht  einmal  ftlr  kurze  Zeit  vollständig 
narkotisirt  werden,  ohne  dauernde  Schädigung  zu  leiden,  wozu  schon 
Concentrationen  der  Narkotica  ausreichen,  die  einen  normalen  Muskel 
nur  etwas  weniger  erregbar  machen,  als  er  bei  Abwesenheit  des 
Narkoticums  sein  würde.  Auch  bei  Sommerfröschen  scheinen  die 
Muskeln  in  0,4  ®/o  NaCl  öfters  etwas  frühzeitig  zu  sterben.  — 
Schon  in  0,5  ®/o  NaCl  werden  Sartorien  entschieden  weniger 
durchscheinend  als  frische  Sartorien  oder  solche,  die  in  0,6  bis 
0,7  ®/o  NaCl  verweilt  haben.  In  0,4  ®/o  NaCl  werden  Sartorien 
trotz  ihrer  vorzüglichen  Erregbarkeit  und  ihres  hohen  Contractions- 
vermögens  ganz  weisslich  und  opak,  eine  Erscheinung,  die 
in  0,3  ^/o  NaCl  noch  ausgeprägter  hervortritt.  Die  Erscheinung 
ist  möglicher  Weise  so  zu  deuten,  dass  in  einer  frischen  Muskelfaser 
die  Phase  einer  echten  wässerigen  Lösung  fast  oder  gänzlich  fehlt, 
dass  aber  bei  einer  bedeutenderen  Wasseraufhahme  von  Seiten  der 
Muskelfaser  eine  solche  Phase  ausgebildet  wird,  so  dass  zahlreiche 
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Vacuolen  das  Sarkoplasma  durchsetzen  und  in  Folge  ihres  stärker 
abweichenden  Brechungsindexes  den  Muskel  opaker  machen. 

In  0,3^/0  NaCl  pflegen  Sartorien  nur  während  ca.  20  Stunden 
erregbar  zu  bleiben,  unter  denselben  sonstigen  Umständen,  unter 
denen  andere  Sartorien  in  0,4—0,7  **/o  igen  Kochsalzlösungen  40 — 48 
Stunden  dem  Tode  widerstehen. 

Einer  besonderen  Besprechung  bedarf  das  Verhalten  von  Sartorien, 
die  in  Lösungen  von  etwas  weniger  als  0,3 ^/o  gesetzt  werden. 
Solche  Muskeln  verlieren  nämlich  ihr  Gontractionsvermögen,  noch  ehe 
ein  osmotisches  Gleichgewicht  erreicht  wird. 

In  0,2^/0  NaCl  z.  B.  vermag  ein  mittelgrosser  Sartorius  sich 
schon  nach  einer  Stunde  nicht  mehr  zu  contrahiren,  erlangt  indessen 
sein  Contractionsvermögen  wenigstens  zum  Theil  wieder,  wenn  er 
ziemlich  bald  nach  Eintreten  des  uncontrahirbaren  Zustandes  in 
0,7  °/o  NaCl  zurückversetzt  wird.  Nach  zweistündigem  Verweilen  in 
0,2^/0  NaCl  kehrt  das  Contractionsvermögen  nur  noch  sehr  unvoll- 
ständig zurück. 

Bei  Ueberführung  eines  Sartorius  aus  einer  0,7-  in  ieine  0,2%  ige 
NaCl-Lösung  ist  ferner  zu  beobachten,  dass  zwar  zunächst  seine  Wasser- 
aufnahme grösser  ist,  als  wenn  er  in  eine  0,3  ®/oige  NaCl-Lösung  gesetzt 
wird.  Schon  etwa  zwei  Stunden,  nachdem  er  unreizbar  geworden 
ist,  beginnt  aber  sein  Gewicht  wieder  abzunehmen  und  wird  bald 
geringer  als  das  Gewicht  eines  noch  lebenden  Sartorius  (von  ui-sprüng- 
lich  gleichem  Gewicht,  etwa  des  anderseitigen  Sartorius),  die  in  einer 
0,3^/0  igen  Chlomatriumlösung  bis  zur  Gewichtsconstanz  verweilt  hat. 
Es  rührt  dies  daher,  dass  die  Muskelfasern  (des  in  0,2%  ver- 
weilenden Muskels)  inzwischen  sowohl  für  Natriumchlorid 
wie  für  Kaliumphosphat  permeabel  geworden  sind,  so 
dass  ein  beträchtlicherer  osmotischer  Druck  im  Innern  der  Fasern 
nicht  mehr  herrscht  und  die  geringe  elastische  Kraft  des  Perimysiums 
ausreicht,  um  einen  Theil  des  aufgenommenen  Wassers  wieder  aus- 
zupressen. Diese  Aenderungen  in  der  Permeabilität  der  Muskelfaser, 
die  allmählich  eintreten,  und  zwar  noch  ehe  ein  wirkliches  Gleich- 
gewicht jemals  erreicht  worden  ist,  lassen  es  zwecklos  erscheinen, 
eingehendere  Studien  über  die  Gewichtsänderungen  in  solchen  Lösungen 
anzustellen,  da  dieselben  nichts  mehr  über  die  normalen  Eigenschaften 
der  Muskelfasern  aussagen  können.  Dasselbe  gilt  natürlich  in  noch 
höherem  Grade  für  die  Gewichtsänderungen  in  Chlornatriumlösungeu 
von  weniger  als  0,2  ®/o.  —  Ein  merkwürdiges  Verhalten  von  Muskeln 

E.?fUger,ArehiT  für  Physiologie.    Bd.  92.  10 
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Während  der  ersten  Zeit  ihres  Verweilens  in  einer  0,2  ®/o  igen  Chlor- 
natriumlösung muss  aber  an  der  Hand  einiger  weiteren  Versuche 
noch  besprochen  werden. 

Tersnch  12. 

Nachweis,   dass   ein   Muskel   in   einer  0,2^/oigen  Chlornatrium- 
lösung  sein  ContractionsvermÖgen  früher  als  seine  Erregbar- 
keit verliert. 

Um  2.16  p.  m.  des  20.  September  wurde  ein  Sartorius  einer  Rana  escu- 
lenta  in  einer  Flasche  so  aufgehängt,  dass  nur  seine  proximale  Hälfte 
in  0,2  ®/o  NaCl  untertauchte,  seine  distale  Hälfte  dagegen  in  dem  mit  Wasser- 
dampf gesättigten  Räume  oberhalb  der  Lösung  sich  befand.  Um  3.45  p.  m. 
kann  sich  die  proximale  Hälfte  nicht  mehr  contrahiren;  ihre  Erregbarkeit  und 
ihr  Vermögen,  eine  Erregung  fortzupflanzen,  ist  aber  im  Wesentlichen  noch 
unverändert,  indem  selbst,  wenn  die  Elektroden  an  das  äusserste  Ende  dieser 
proximalen  Hälfte  angelegt  werden,  die  andere  Hälfte  des  Muskels  sich  bei 
ungefähr  demselben  Rollenabstand  contrahirt,  wie  wenn  sie  direct  gereizt 
wird.  —  Um  6.10  p.  m.  des  20.  September  Contraction  der  distalen 
Hälfte  bei  Anlegung  der  Elektroden  an  die  wasserstarre  proximale 
Hälfte  nur  noch  äusserst  schwach  selbst  bei  grösster  Rollenannäherung; 
direct  gereizt,  contrahirt  sich  die  distale  Hälfte  noch  recht  lebhaft  bei 
einem  Rollenabstand  von  9—10  cm.  —  Darauf  der  ganze  Sartorius  in  0,6% 
NaCl  gesetzt.  Um  7.15  p.  m.  Reizbarkeitsverhältnisse  ungefähr  wie  um 
6.10  p.  m.,  proximales  Muskel  ende  nicht  contractionsfähig.  Um  9.17  p.  m. 
auch  die  proximale  Hälfte  des  Muskels  bei  1  cm  Rollenabstand  merklich 
contrahirbar ;  die  distale  Hälfte  contrahirt  sich  bei  directer  Reizung  noch 
lebhaft  bei  8 — 10  cm  Rollenabstand ,  dagegen  nur  sehr  schwer  bei  An« 
legung  der  Elektroden  an  die  proximale  Hälfte  des  Muskels.  —  Um  11.30 
a.  m.  des  21.  September  nur  die  distale  Hälfte  erregbar  und  contrahirbar. 
Versuch  abgebrochen. 

Eine  grössere  Anzahl  weiterer  Versuche  in  derselben  Richtung, 
die  in  der  verschiedensten  Weise  variirt  wurden,  Hessen  keine  Zweifel 
darüber,  dass,  obgleich  bei  wasserstarren  Muskeln  die 
Erregbarkeit  und  die  Erre<;ungsleitung  noch  einige 
Zeit  nach  dem  Verschwinden  der  Contractionsfähigk ei t 
fast  unverändert  bleiben,  alle  drei  Eigenschaften 
dennoch  in  sehr  naher  Beziehung  zu  einander  stehen 
müssen,  indem,  sobald  das  Gontractions vermögen 
dauernd  geschädigt  worden  ist,  d.  h.  nicht  mehr  oder  weniger 
vollständig  bei  Ueberführun.s:  des  Muskels  in  eine  0,0-  bis  0,7  ^/o  ige 
Kochsalzlösung  wiederkehrt,  auch  die  Erregbarkeit  und  das 
Vermögen,    Erregungen   fortzupflanzen,   herabgesetzt 
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werden.  Sobald  ferner  das  Contractionsvermögen  gänzlich  und 
unwiederbringlich  verloren  gegangen  ist,  kann  der  betreffende  Muskel 
bezw.  die  betreffende  Muskelpartie  weder  in  Erregung  versetzt 
werden  noch  eine  Erregung  fortpflanzen.  Letzteres  (Ver- 
lust der  Erregungsleitung)  kann  am  besten  in  der  Weise  nach- 
gewiesen werden,  dass  nur  der  mittlere  Theil  des  Muskels  wasser- 
starr gemacht  wird,  die  beiden  Muskelenden  dagegen  ausserhalb  der 
verdünnten  Lösung  bleiben.  (Nähere  Details  über  eine  ganz  analoge 
Versuchsanordnung  finden  sich  in  der  folgenden  Mittheilung.)  Mec ha- 
nische Reize  sind  bei  solchen  Versuchen  vielfach  geeigneter  als 
elektrische,  da  bei  letzteren  Stromschleifen  zu  Irrthümern  Ver- 
anlassung geben  können;  in  Zweifelfällen  muss  man  jedenfalls  zu 
ersteren  stets  seine  Zuflucht  nehmen. 

In  Chlornatriumlösungen  von  geringeren  Concentrationen  als 
0,2%  gehen  Contractionsfähigkeit,  Erregbarkeit  und  das 
Vermögen,  Erregungen  fortzupflanzen,  dauernd  verloren, 
ehe  ein  osmotisches  Gleichgewicht  stattgefunden  hat.  In  solchen 
Lösungen  werden  die  Permeabilitätsverhältnisse  der  Muskelfasern, 
wie  schon  oben  hervorgehoben»  gänzlich  verändert. 

Biedermann^),  der  zuerst  darauf  aufmerksam  gemacht  hat, 
dass  wasserstarre  Muskeln  noch  im  Stande  sind,  eine  Erregung  auf- 
zunehmen und  fortzupflanzen,  setzte  allerdings  das  eine  Ende  seiner 
Muskeln  in  reines  Wasser,  jedenfalls  hat  er  indessen  diese  Muskel- 
enden nur  kurze  Zeit  im  Wasser  gelassen,  so  dass  nur  ein  Theil  der 
Salze  aus  der  Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  an  dem  eingetauchten 
Ende  hinausdiffundiren  konnte. 


Bisher  ist  stets  nur  von  Sartorien  die  Rede  gewesen.  Wie  in- 
dessen die  folgenden  Versuche  mit  Gastrocnemien  zeigen,  ver- 
halten sich  andere  Muskeln  im  Wesentlichen  ganz  ähnlich;  nur 
ist  zu  bemerken,  dass  ein  Gastrocnemius  in  einer  Salzlösung,  in  der 
€in  Sartorius  desselben  Thieres  sein  Gewicht  unverändert  hält,  all- 
mählich etwas  Wasser  aufzunehmen  pflegt,  häufig  allerdings  nur  ca. 
1  ^lo  des  Muskelgewichts  innerhalb  20  Stunden.   Die  Erklärung  dafür 


1)  Biedermann,  Beiträge  zur  allgemeinen  Nerven-  und  Maskelphysiologie. 
22.  Mitth.  Ueber  die  Einwirkung  des  Aethers  auf  einige  elektromotorische  Er- 
scheinungen an  Muskeln  und  Nerven.  Sitzungsber.  d.  kais.  Akad.  d.  Wissensch. 
in  Wien,  math.-naturw.  Classe  Bd.  97,  Abth.  8  S.  9  des  Sep.-Abdr.    März  1888. 
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ist  noch  nicht  ganz  sicher;  im  Uebrigen  erschwert  die  Langsamkeit, 
mit  der  ein  Gleichgewichtszustand  bei  den  Gastrocnemien  und  ähn- 
lich dicken  Muskeln  erreicht  wird,  wenn  eine  Aenderung  in  der 
Concentration  der  Aussenlösung  vorgenommen  wird,  die  Anstellung 
von  so  präcisen  Versuchen  wie  bei  Sartorien. 

In  den  folgenden  Versuchen  wurden  die  Gastrocnemien  unmittel- 
bar nach  der  Prftparation  in  0,6  ^/o  NaCl  gesetzt,  aber  eine  Gonstanz 
des  Gewichts  (die  bei  Gastrocnemien  übrigens  nie  ganz  scharf  ein- 
tritt) nicht  abgewartet.  Es  wären  etwa  3 — 6  cg  zu  dem  Ausgangs- 
gewicht hinzuzufügen,  um  der  möglichst  erreichbaren  Gewichts- 
constanz  zu  entsprechen.  Die  Versuche  geben  zugleich  Auskunft 
über  das  Verhalten  der  intramuskulären  motorischen  Nerven- 
endigungen. 

Yersach  13« 

Verhalten  eines  Gastrocnemiusnerv-Präparats  bei,  der Ueber- 
führung  aus  einer  0,6®/oigen  in  eine  0,4^/oige  Lösung  Chlor- 
natriums. 

Um  3.40  p.  m.  des  2.  October  Gastrocnemius  nebst  Ischiaticus,  die  nach 
vierstündigem  Liegen  in  0,6^/oNaCl  140  cg  wogen  (bei  längerem  Liegen  in 
dieser  Lösung  wäre  nach  Eintreten  eines  praktischen  Gleichgewichts  das 
Gewicht  auf  circa  152—154  cg  gestiegen),  in  0,4 ®/o  Natriumchlorid 
übergeführt. 

Um  5.40  p.  m.  163  cg. 

Um  8.15  p.  m.  172  cg;  bei  35  cm  Rollenabstand  vom  Nerven  aus 
reizbar. 

Um  11.10  p.  m.  176  cg;  bei  33  cm  Rollenabstand  vom  Nerven  aus 
reizbar. 

Um  10.30  a.  m.  des  3.  October  185  cg;  vom  centralen  Nervenende  nur 
noch  bei  9  cm  Rollenabstand  reizbar.    Muskel  direot  bei  16  cm  reizbar. 

Um  8.58  p.  m.  des  3.  October  1S8  cg;  vom  Nerven  aus  unreizbar, 
direct  bei  14  cm  reizbar. 

Um  8.15  a.  m.  des  4.  October  197  cg;  unreizbar,  massig  starr. 

Um  3.55  p.  m.  des  4,  October  190  cg.    Versuch  abgebrochen. 

Yersuch  14. 

Verhalten  eines  Gastrocnemiusnerv-Präparats  bei  seiner 
Ueberführung  aus  Ofi%  in  0,3Vo  NaCl. 

Um  6.25  p.  m.  des  3.  October  ein  Gastrocnemius-Ischiaticus-Prfiparat  einer 
<J  Rana  esculenta,  das  nach  zweistündigem  Liegen  in  0,6 ®/o  NaCl  86  cg 
wog  (nach  eingetretenem  Gleichgewicht  hätte  es  etwa  88  cg  gewogen)  und 
vom  Nerven  aus  bei  28 — 30  cm  Rollenabstand  reizbar  war,  in  0,3 ®/o  Chlor- 
natrium übertragen. 

Um  9.05  p.  m.  101  cg;  vom  centralen  Ende  des  Nerven  bei  40  cm 
Rollenabstand  reizbar. 
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Um  10.45  p.  m.  107  cg;  immer  noch  vom  Nerven  aus  bei  40  cm,  direct 
bei  45  cm  reizbar. 

Um  8.30  a.  m.  des  4.  October  128 Vs  cg;  vom  Nerven  aus  völlig  un- 
reizbar, direct  bei  13— 13Va  cm  reizbar. 

Um  3.25  p.  m.  des  4.  October  124  cg;  noch  bei  11  cm  Rollenabstand 
direct  reizbar,  Contraction  etwas  schwächer  als  am  Morgen. 

Um  10.12  p.  m.  des  4.  October  124  cg;  direct  bei  7  cm  Rollenabstand 
etwas  reizbar. 

Um  8.45  a.  m.  des  5.  October  völlig  unerregbar  und  starr;  130  cg. 

Versuch  15,  '- 

Verhalten  eines  Gastrocnemiusnerv-Präparats,  dessen  proxi- 
male (obere)  Hälfte  sammt  Ischiadicus  in  reinem  Wasser  sus- 

pendirt  wurde. 

Um  2.20  p.  m.  des  20.  September  ein  Gastrocnemiusnerv-Präparat  von 
Rana  esculenta,  das  vom  Neiven  aus  gut  reizbar  war,  so  in  reinem  Wasser 
aufgehängt,  dass  nur  der  Nerv  und  die  proximale  Hälfte  des  Muskels  in 
das  Wasser  untertauchten,  die  distale  Hälfte  dagegen  in  dem  über  dem 
Wasser  befindlichen,  mit  Wasserdampf  gesättigten  Luftraum  schwebte.  — 
Um  3.56  p.  m.  nur  noch  vom  distalen  £nde  des  Nerven  aus  reizbar  und 
selbst  von  diesem  £nde  nur  schwer  reizbar.  Bei  directer  Reizung  der 
proximalen  Hälfte  des  Muskels,  selbst  an  seinem  obersten  Ende,  contrahirt 
sich  die  distale  Hälfte  des  Muskels  ausgezeichnet,  während  die  Contraction 
der  proximalen  Hälfte  nur  noch  sehr  schwach  ist.  —  Um  6.20  p.  m.  vom 
Nerven  aus  völlig  unreizbar;  dagegen  contrahirt  sich  die  distale  Hälfte  des 
Muskels  bei  directer  Reizung  der  proximalen  Hälfte,  während  diese  selber 
sich  nicht  mehr  contrahiren  kann.  Bei  directer  Reizung  der  distalen  Hälfte 
des  Muskels  ist  indessen  die  Contraction  bedeutend  stärker  als  bei  der 
Fortpflanzung  der  Erregung  vom  proximalen  Ende  des  Muskels;  es  haben 
also  auch  die  Erregbarkeit  und  das  Vermögen,  Erregungen. fortzupflanzen, 
schon  gelitten.  —  Um  9.20  p.  m.  des  20.  September  proximale  Hälfte  des 
Muskels  uncontrahirbar ,  die  distale  Hälfte  vom  oberen  Muskelcnde  noch 
bei  4—5  cm  reizbar  (Stromschleifen?),  direct  bei  11—12  cm.  Versuchstempe- 
ratur 20®  C. 

Aus  diesen  Versuchen  lassen  sich  folgende  SchlQsse  ziehen: 
1.  Bei  der  üeberführung  eines  Gastrocnemius  aus  einer  con- 
eentrirteren  Lösung  c  in  eine  verdünntere  Liösung  c  ist  die  relative 
Gewichtszunahme  annähernd  dieselbe  wie  bei  einem  Sartorius.  Eine 
genau  gleiche  relative  Gewichtszunahme  für  ungleichnamige  Muskeln 
ist  nicht  zu  erwarten,  da  bei  verschieden  gebauten  Muskeln  die  rela- 
tive Menge  des  Bindegewebes  und  der  zwischen  den  Muskelfasern 
befindlichen  Flüssigkeit  (Gewebelymphe)  im  Verhältniss  zu  dem  Ge- 
sammtvolumen  der  Muskelfasern  nicht  überall  gleich  gross  sein  wird. 
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2.  Erst  bei  einer  bedeutenden  Wasseraufnahme  von  Seiten  de» 
Muskels  erleiden  die  motorischen  Nervenendigungen  wesentliche 
Störungen  in  ihrer  Function,  denn  beim  Verweilen  eines  Gastro- 
cnemius  in  0,4  ®/o  Chlomatrium  kann  er  fast  ebenso  lange  vom 
Nerven  aus  zur  Contraction  gebracht  werden  wie  beim  Verweilen  in 
0,6— 0,7  ^/o  NaCl.  —  Wenn  aber  ein  Muskel  in  einer  0,3  ^/o  igen 
Chlornatriumlösung  suspendirt  wird,  so  werden  die  Nervenendigungen 
oder  die  intramuskulären  Nervenfasern  nach  einigen  Stunden  be- 
schädigt. In  noch  verdtinnteren  Kochsalzlösungen  werden  diese  Theile 
der  Nerven  sehr  schnell  beschädigt,  noch  lange  bevor  ein  DiflFusions- 
ausgleicb  zwischen  der  den  ganzen  Muskel  umgebenden  und  der  die 
einzelnen  Muskelfasern  umspülenden  Lösung  eingetreten  ist.  —  In 
später  erfolgenden  Mittheilungen  wird  der  Nachweis  erbracht  werden, 
dass  die  Nervenendigungen  ausserordentlich  häufig  von  Schädlich- 
keiten der  verschiedensten  Art  bedeutend  früher  getroffen  werden 
als  die  Muskelfasern  oder  die  Nervenstämme. 

Ueber  das  Verhalten  gewisser  anderer  Muskeln,  die  zu  be- 
stimmten Versuchszwecken  dem  Gastrocnemius  und  Sartorius  über- 
legen sind,  sollen  erst  am  Schlüsse  des  ersten  Theiles  dieser  Arbeit 
einige  Angaben  gemacht  werden.  Vorher  wird  es  zweckmässig  sein, 
das  Benehmen  von  Sartorien  und  Gastrocnemien  in  hyperiso- 
tonischen  Ghlomatriumlösungen  (das  sind  Lösungen  von  mehr  als 
0,7  ®/o)  zu  besprechen. 


2.    Ueber    das    Verhalten   von    lebenden    Muskeln    in 
byperisotonischen  Lösungen  von  Ghlornatrium  allein  oder 
gemischten    Lösungen    von    Ghlornatrium    und    Bohr- 
zucker. 

Während  Muskeln  eine  sehr  bedeutende  Menge  Wasser  auf- 
nehmen können,  ohne  wesentliche  Störungen  in  ihren  Functionen  zu 
erleiden,  ertragen  sie  eine  partielle  Wasserentziehung  viel  weniger 
gut;  im  Ganzen  sind  auch  die  Versuche  über  das  Benehmen  von 
Muskeln  in  byperisotonischen  Salzlösungen,  um  ihrer  selber 
willen,  weniger  instructiv  als  die  Versuche  in  hypisotonischen 
Lösungen,  dagegen  haben  sie  eine  grosse  Bedeutung  für  die  richtige 
Anordnung  der  Versuche,  die  im  zweiten  Theil  dieser  Arbeit  zur 
Sprache  kommen. 


Digitized  by  VjOOQIC 


Beiträge  zur  allgemeinen  Muskel-  und  Nervenphysiologie.  151 

Es  wird  zweckmässig  seio;  auch  hier  wieder  zunächst  einige 
YersuchsprotokoUe  anzuführen  und  erst  nachher  die  Deutung  der 
Ergebnisse  zu  discutiren. 

Yersach  16. 

Verhalten    eines  Sartorius   bei    seiner  Ueberführung  aus  Ofi^lo 
in  0,9®/o  Chlornatrium. 

Um  5.15  p.  m.  des  12.  Juni  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  esculenta, 
der  nach  längerem  Liegen  in  0,6 ^/o  NaCl  25 Vs  cg  wog,  in  0,9 ^/o  NaCl 
gesetzt. 

Um  5.48  p.  m.  24  cg;  häufige  „spontane"  Zuckungen. 

Um  7.45  p.  m.  23  cg;  noch  gelegentliche  8]iontane  Zuckungen. 

Um  10.06  p.  m.  22'/«  cg;  kaum  noch  reizbar. 

Um  8.40  a.  m.  des  13.  Juni  21  Vi  cg;    unerregbar  und  zweifellos  todt. 

Um  3.00  p.  m.  des  13.  Juni  31  cg;  unerregbar. 

Um  11.50  a.  m.  des  14.  Juni  35  cg;  schon  in  den  ersten  Stadien  der 
Fäulniss.    Temperatur  während  des  Versuchs  22  •  C. 

Yersnch  17« 

Verhalten  eines  Sartorius  bei   seiner  Ueberführung  aus  einer 
0,7^/oigen  in  eine  1,00^/oige  Natriumchloridlösung. 

Um  10.30  a.  m.  des  14.  October  Sartorius  einer  $  Rana  esculenta  un- 
mittelbar nach  der  Präparation  mit  0,7 ®/o  NaCl  abgespült,  mit  Fliesspapier 
von  der  anliegenden  Salzlösung  befreit  und  sofort  gewogen ,  21 V«  cg. 
Parauf  in  0,7  ^/o  NaCl  gesetzt. 

Um  11.52  a.  m.  des  14.  October  21V«  cg. 

Um  2.09  p.  m.  des  14.  October  21V4— 21V«  cg. 

Um  2.10  p.  m.  in  l,00<>/o  NaCl'  übergeführt. 

Um  2.40  p.  m.  des  14.  October  19'/4— 20  cg;  in  beständigen  Zuckungen 
begriffen. 

Von  3.00  p.  m.  an  keine  „spontanen"  Zuckungen  mehr. 

Um  8.15  p.  m.  des  14.  October  19  cg;  bei  völlig  genäherten  Rollen  nur 
noch  schwach  contrahirbar,  bei  2  cm  Rollenabstand  keine  deutliche  Con- 
traction« 

Um  3.55  p.  nu  des  14.  October  19— 19 Vi  cg;  völlig  unerregbar,  sonst 
normal  aussehend. 

Um  8.57  p«  m«  in  0|7^/o  NaCl  zurückgesetzt. 

Um  5.12  p«  m,  des  14  October  21V«  cg,  fast  völlig  unerregbar,  nur 
das  proximale  (dickere)  £nde  des  Muskels  kann  sich  noch  etwas  contrahiren. 

Um  9.15  p.  m.  ebenso. 

Um  11.05  a.  m«  des  15.  October  21 V«  cg;  immer  noch  etwas  erregbar 
am  proximalen  Ende. 

Um  11.45  p.  m.  des  16.  October  25  cg;  völlig  unerregbar.  Versuch  ab- 
gebrochen. 
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Tersnch  18« 

Verhalten  eines  Sartorius  bei  der  Ueberführung  aus  0,6^/o  in 
1,2^/0  Chlornatrium. 

Um  4,03  p.  m.  des  6.  October  Sartorius,  der  nach  längerem  Liegen 
in  0,6  ®/o  NaCl  12  V«  cg  wog,  in  1,2  •/o  NaCl  übertragen. 

Um  4.35  p.  m.  des  6.  October  11  cg;  in  beständigen  Zuckungen  begri£Pen. 

Um  9.15  p.  m.  des  6.  October  OV«  cg;  unerregbar. 

Um  10.00  a.  m.  des  7.  October  13  cg;  unerregbar. 

Um  9.50  p.  m.  des  7.  October  16V«  cg;  unerregbar. 

Um  7.15  p.  m.  des  8.  October;  17  cg;  un erregbar. 

Die  folgenden  Versuche  sollten  entscheiden,  ob  die  zuerst  auf- 
tretenden „spontanen"  Zuckungen  und  der  bald  erfolgende  Tod  in 
diesen  concentrirteren  Cblornatriumlösungen  bloss  eine  Folge  der 
Wasserentziehung  sind,  oder  ob  Natriumchlorid  in  concentrirteren 
Lösungen  eine  specifisch  schädliche  Wirkung  ausübt. 

Yersuch  19. 

Verhalten    eines    Sartorius    bei   der   Ueberführung   aus   einer 

0,7^/oigen    Chlornatriumlösung     in    eine    Lösung,     die    neben 

0,6^/0  Cblornatrium  noch  8^/0  Rohrzucker  enthält. 

Um  6.38  p.  m.  des  21.  October  Sartorius  einer  $  Rana  esculenta,  der 
nach  dreistiindigem  Liegen  in  0,7 ^/o  NaCl  19*/i  cg  wog,  in  0,6 ®/o  NaCl 
+  3®/o  Rohrzucker  übergeführt.  In  der  ersten  Zeit  nach  der  Ueberführung 
in  diese  Lösung  häufige  und  lebhafte  Zuckungen. 

Um  7.20  p.  m.  des  21.  October  spontane  Zuckungen  viel  seltener  ge* 
worden,  aber  noch  ziemlich  kräftig. 

Um  9.20  p.  m.  des  21.  October  noch  immer  ziemlich  zahlreiche, 
stärkere  Zuckungen. 

Um  9.30  p.  m.  17  V«  cg. 

Um  11.35  p.  m.  16"/i— 17cg.  Schon  seit  einer  Stunde  keine  spontanen 
Zuckungen  mehr,  aber  noch  ziemlich  leicht  erregbar,  und  zwar  am  dickeren 
proximalen  Ende  bei  8  cm,  am  distalen  Ende  erst  bei  5  cm  Rollenabstand 
contrahirbar. 

Um  8.35  a.  m.  des  22.  October  16 V2  cg;  völlig  unerregbar, 
Muskel  aber  durchscheinend,  ganz  wie  im  normalen  Zustande,  und  recht  plastisch. 

Um  9.40  p.  m.  des  22.  October  18  Vs  cg. 

Um  9.10  p.  m.  des  23.  October   19*/*  cg;   starr.    Versuch  abgebrochen. 

Yersuch  20. 

Verhalten  eines   Sartorius   bei   seiner   Ueberführung  aus  0,7^/o 
Chlornatrium  in  0,B^/o  Chlornatrium  -f  4^/o- Rohrzucker. 
Um  10.30  p.  m.  des  18.  October  Sartorius   einer  Rana  esculenta,   der 

nach  5 Vs ständigem  Verweilen  in  0,7 ^'o  NaCl  16 V4  cg  wog,  in  0,6 ®/o  NaCl 

+  4®/o  Rohrzucker  gesetzt. 
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Um  9.09  a.  m.  des  19.  October  14 »/4  cg;  völlig  unerregbar. 

Um  9.12  a.  m.  in  0,6^/0  NaCl  ohne  Rohrzucker  übergeführt. 

Um  10.40  a,  m.  des  19.  October  völlig  unerregbar. 

Um  9.50  p.  m.  des  19.  October  24  cg.    Versuch  abgebrochen. 

Tersucli  21. 

Ueberführung  eines  Sartorius  aus  0,7^/o  Ohlornatrium  in  eine 
Lösung,    die   neben   Ofi^lo  Ohlornatrium    noch   6*^/o  Rohrzucker 

enthält. 

Um  10.24  p.  m.  des  18.  October  Sartorius  einer  Rana  esculenta,  der 
nach  5  stündigem  Liegen  in  0,7<>/o  NaCl  15  V2  cg  wog,  in  0,6  ^/o  NaCl  +  6®/o 
Rohrzucker  übergeführt. 

Um  10.82  p.  m.  noch  spontane  Zuckungen. 

Um  10.45  p.  m.  keine  oder  sehr  geringfüf^ge  spontane  Zuckungen, 
reizbar  bei  13  cm  Rollenabstand,  Oontraction  stark  bei  10—11  cm. 

Um  11.55  p.  m.  14  cg,  bei  S  cm  Rollenabstand  merklich  reizbar,  bei 
6  cm  Oontraction  ziemlich  stark. 

Um  9.00  a,  m.  des  19.  October  13  Va  cg;  völlig  unerregbar. 

Um  9.05  a.  m.  des  19.  October  in  Ofi^/o  NaCl  ohne  Rohrzucker 
übergeführt. 

Um  10,33  a.  m.  des  19.  October  18  V«  cg;  völlig  unerregbar,  aber  noch 
recht  plastisch. 

Um  9.40  p.  m.  des  19.  October  23  cg.  Versuch  abgebrochen. 

Versuch  22. 

Verhalten  eines  Gastrocnemius  bei  der  Ueberführung  aus  0,7*/o 
in  0,9^/0  Chlornatrium. 

Um  10.40  p.  m.  des  18.  October  Gastrocnemius  einer  Rana  esculenta, 
der  nach  5  stündigem  Verweilen  in  0,7  ^/o  NaCl  88  Va  cg  wog  (Gewichts- 
constanz  fast  vollständig),  in  0,9  ^/o  NaCl  gesetzt. 

Um  9.15  a.  m.  des  19.  October  89  cg;  bei  11  cm  Rollenabstand  eben 
merklich  reizbar  (ursprünglich  bei  14 — 15  cm),  bei  5  cm  Oontraction  ziem- 
lich lebhaft. 

Um  7.10  p.  m.  90  Va  cg;  erst  bei  8  cm  merklich  reizbar  und  erst  bei 
4  cm  Oontraction  einigermaassen  beträchtlich. 

Um  11.05  p.  m.  kaum  noch  erregbar. 

Um  10.30  a.  m.  des  20.  October  92  cg;  unerregbar. 

Um  9.12  p.  m.  des  20.  October  103  cgj  starr.  Versuch  abgebrochen. 

Versuch  23. 

Verhalten  eines  Gastrocnemius  bei  der  Ueberführung  aus  0,7®/o 
Ohlornatrium  in  eine  Lösung,  die  neben  Ofi^/o  Chlornatrium 
noch  8^/0  Rohrzucker  enthält. 
Um  7.50  p.  m.  des  21.  October  Gastrocnemius  einer  Rana  esculenta, 
der  nach  5  stündigem  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  107  cg  wog,  in  0,6 ®/o  NaCl 
H-  3®/o  Rohrzucker  übergeführt. 
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Um  9.23  p.  m.  noch  in  fortwährenden,  schwächeren  Zuckungen  begriffen. 

Um  11.45  p.  m.  des  21.  October  102  V«cg;  noch  viele  ^spontane^  Zuckungen. 

Um  10.00  a.  m.  des  22,  October  101 V«  cg. 

Um  10.15  a.  m.  des  22.  October  bei  10  cm  KoUenabstand  eben  merk- 
lich reizbar,  aber  auch  bei  6  cm  Contractien  ziemlich  schwach;  keine 
spontanen  Zuckungen  mehr. 

Um  7.50  p. m.  des  22.  October  102 Va  cg;  erst  bei  6  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Um  9.00  p.  m.  des  23.  October  111  cg;  starr.    Versuch  abgebrochen. 

Ueberblickt  man  diese  Versuche,  so  fällt  es  zunächst  auf,  dass 
die  Gewichtsverluste  selbst  in  1-  und  1,2  ^/o  igen  Ghlomatriumlösungea 
resp. 'in  mit  diesen  ungefähr  isosmotiscben  Lösungen,  die  aus  Rohr- 
zucker und  Natriumchlorid  zusammengesetzt  sind,  relativ  geringe 
sind,  und  dass  schliesslich,  nach  eingetretenem  Tode,  der  Muskel  mehr 
als  in  normalem  Zustande  wiegt,  was  namentlich  in  concentrirteren 
Kochsalzlösungen  ohne  Zuckergehalt  (vgl.  z.  B.  Versuch  22)  eintritt 
Nur  in  Versuch  18  scheint  die  Gewichtsabnahme  eine  beträchtlichere, 
und  hier  bandelt  es  sich  wahrscheinlich  um  Versuchsfehler.  Der 
Versuch  war  nämlich  einer  der  ersten  an  Sartorien  ausgeführten, 
wo  ich  die  Muskeln  nur  abtropfen  Hess,  nicht  an  Fliesspapier  ab- 
trocknete.   Zudem  war  der  Muskel  zu  klein  fQr  genauere  Versuche. 

Diese  geringe  Gewichtsabnahme  bei  noch  lebenden  Muskeln  er- 
klärt sich  leicht  durch  die  folgende  Ueberlegung:  Bei  einem  isolirten 
Muskel,  der  in  0,7 ®/o  Natriumchlorid  verweilt,  sind  das  Peri- 
mysium externum  und  das  von  ihm  ausgebende  Gerüste  des  Peri- 
mysium internum  nur  sehr  wenig  elastisch  gedehnt;  wenn  daher 
den  Muskelfasern  durch  hyperisotonische  Lösungen  Wasser  entzogen 
wird,  verlässt  der  grössere  Tbeil  dieses  Wassers  den  Muskel  als  ein 
Ganzes  überhaupt  nicht,  sondern  bleibt  zwischen  den  Fasern ;  es  geht 
also  gleichzeitig  mit  der  Volumabnahme  der  einzelnen  Muskel- 
fasern eine  Zunahme  der  Zwischenflüssigkeit  des  Muskels  einher. 
Dass  es  sich  wirklich  so  verhält,  kann  sowohl  durch  die  directe 
mikroskopische  Untersuchung  von  kleineren  Sartorien  oder  Brust- 
hautmuskeln, die  in  concentrirteren  Chlornatriumlösungen  verweilt 
haben,  festgestellt  als  auch  makroskopisch  an  der  feuchteren  Be- 
schaffenheit des  Querschnittes  und  der  Oberfläche  erkannt  werden. 
Solche  Muskeln  sehen  auch  nach  wiederholter  Application  von  Fliess- 
papier feucht  aus,  wegen  der  grösseren,  mit  Flüssigkeit  gefüllten  capil- 
laren  Räume  zwischen  den  einzelnen  Muskelfasern.  —  Ausserdem 
kommt  noch  der  Umstand  hinzu,  dass,  wie  schon  bei  der  Discussion 
der  Erscheinungen  in  hypisotonischen  Lösungen  ausgeführt  wurde. 
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wenigstens  ein  Theil  des  in  den  Muskelfasern  enthaltenen  Wassers 
als  Quellungswasser  aufgefasst  werden  muss,  und  dass  dieses  relativ 
schwer  abgegeben  wird,  namentlich  nachdem  ein  gewisser  Theil  des- 
selben schon  entzogen  worden  ist. 

Die  Erscheinung,  dass  Muskeln  in  (stärker)  hyperisotonischen 
Kochsalzlösungen  nach  einer  anfänglichen  Gewichtsabnahme  später, 
nachdem  der  ganze  Muskel  oder  ein  Theil  der  Muskelfasern  (Letzteres 
namentlich  bei  Gastrocnemien  und  anderen  dicken  Muskeln)  ab- 
gestorben oder  im  Absterben  begriffen  ist,  wieder  an  Gewicht  zu- 
nehmen, erklärt  sich  leicht  daraus,  dass  die  absterbenden  oder  ab- 
gestorbenen Muskelfasern  früher  (resp.  leichter)  für  Chlornatrium 
als  für  das  secundäre  Kaliumphosphat  (K8HPÖ4)  und  die 
übrigen  im  Innern  der  Muskelfasern  befindlichen  gelösten  Stoffe 
permeabel  werden.  Schon  durch  vergleichende  Untersuchungen  bei 
Pflanzenzellen,  wo  die  Erscheinungen  völlig  eindeutig  sind,  musste 
diese  Auffassung  der  Verhältnisse  sich  als  die  wahrscheinlichste  dar- 
bieten. Sie  wird  aber  dadurch  noch  völlig  sichergestellt,  dass,  wenn 
man  Muskeln  in  hyperisotonischen  Lösungen  von  Verbindungen,  die 
relativ  langsam  diffundiren,  absterben  lässt,  z.  B.  in  Lösungen  von 
reinem  Bohrzucker,  Milchzucker,  reiner  Baffinose  und 
dergleichen  resp.  in  Lösungen  dieser  Verbindungen,  denen  nur  so  viel 
Ghlornatrium  beigesetzt  worden  ist,  als  zur  Erhaltung  der  Erregbar- 
keit ausreicht,  —  keine  nachträgliche  Gewichtszunahme, 
sondern  eher  eine  weitere  Gewichtsabnahme  beim  Tode  stattfindet, 
indem  auch  die  absterbenden  Muskelfasern  für  diese  Verbindungen 
noch  schwerer  durchlässig  sind  als  für  die  in  den  Fasern  gelösten 
Verbindungen.  Bei  Milchzucker  ist  es  völlig  ausgeschlossen,  dass 
etwa  durch  die  von  den  absterbenden  Muskeln  gebildete  Säure  der 
osmotische  Druck  der  Aussenlösung  merklich  erhöht  wird,  da  Milch- 
zucker sehr  schwer  (ca.  180  Mal  langsamer  als  Bohrzucker)  hydro- 
lysirt  wird,  aber  auch  für  Bohrzucker  dürfte  die  Hydrolyse  kaum  in 
Betracht  kommen.  Uebrigens  ist  es  nicht  unwahrscheinlich,  dass 
durch  die  Säurebildung  des  absterbenden  Muskels  das  Quellungs- 
vermögen der  Muskelfasern  mehr  oder  weniger  erhöht  und  die  Menge 
des  aQuellungswassers**  daher  vermehrt  wird.  Doch  wird  dies  nur 
eine  geringere  Bolle  spielen. 

Es  ist  bemerkenswerth,  dass  Sartorien  namentlich  in  hyperiso- 
tonischen Gemischen  von  Bohrzucker  und  Ghlornatrium  oft  ihre  nor- 
malen Permeabilitätsverhältnisse  längere  Zeit  nach  ihrem  Tode  im 


Digitized  by  VjOOQIC 


156  E.  Overton: 

Wesentlichen  beibehalten,  wenn  sie  gänzlich  in  Ruhe  in  den  be- 
treffenden Lösungen  gelassen  werden  (vgl.  z.  B.  die  Versuche  19 
bis  21).  Sind  sie  aber  schon  einige  Stunden  in  diesen  Lösungen 
unerregbar  geblieben,  so  genügt  jede  Goncentrationsänderung  in  der 
Lösung,  um  die  normalen  Permeabilitätsverhältnisse  zu  stören.  Schon 
vor  vielen  Jahren  machte  ich  die  Beobachtung,  dass  die  meisten 
Pfianzenzellen  durch  gewisse  Gifte  (so  namentlich  durch  Formal- 
dehyd  und  andere  Aldehyde  von  geringerem  Molekulargewicht) 
so  abgetödtet  werden  können,  dass  die  Protoplasten  (nicht  nur  die 
Yacuolenhäute)  ihre  normalen  osmotischen  Eigenschaften  lange  Zeit 
nach  dem  Tode  (bis  über  24  Stunden)  beibehalten.  Wir  haben  hier  bei 
den  Muskeln  etwas  Aehnliches,  nur  dass  der  Zustand  ziemlich  labil  ist. 

Dass  die  Sartorien  etwas  weniger  lang  in  0,9%  NaCl  als  in 
isotonischen  Gemischen  von  Rohrzucker  und  Ghlornatrium  leben,  und 
dass  in  der  ersten  Lösung  die  Zuckungen  heftiger  sind,  dürfte  im 
Wesentlichen  daher  kommen,  dass  Rohrzucker  langsamer  in  die 
Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  hineindiffundirt  als  das  Ghlornatrium, 
so  dass  die  Entwässerung  der  mehr  nach  dem  Innern  der  Muskeln  ge- 
legenen Fasern  allmählicher  geschieht.  Dass  die  Gastrocnemien  in 
hyperisotonischen  Lösungen  bedeutend  länger  leben  als  Sartorien,  be- 
ruht darauf,  dass  der  osmotische  Druck  der  Zwischenflüssigkeit  um 
jene  Muskelfasern,  die  in  den  axialen  Theilen  des  Muskels  liegen, 
nur  sehr  langsam  auf  die  maximale  Höhe  steigt;  wahrscheinlich  ist 
auch  die  langsame  Zunahme  des  osmotischen  Druckes  der  Zwischen- 
flüssigkeit resp.  das  langsame  Wasserentziehen  für  die  Muskelfasern 
weniger  schädlich  als  ein  plötzlicher  Wasserverlust. 

Die  Erscheinung  der  Gewichtszunahme  von  Muskeln  in  hyperiso- 
tonischen Salzlösungen  ist  schon  von  Frl.  Gooke  und  von  Loeb  be- 
obachtet worden.  Loeb  hat  auch  schon  richtig  ang^eben,  dass  diese 
Gewichtszunahme  erst  nach  einiger  Zeit  geschehe,  während  ursprüng- 
lich eine  Gewichtsabnahme  stattfindet.  Frl.  Gooke  und  Loeb  haben 
indessen  eine  von  der  obigen  völlig  verschiedene  Deutung  dieser 
Erscheinung  gegeben.  Frl.  Gooke*)  glaubte  bewiesen  zu  haben, 
dass  der  osmotische  Druck  eines  längere  Zeit  in  Thätigkeit  ge- 
wesenen Muskels  bedeutend  höher  sei  als  jener  eines  ruhenden 
Muskels.  Da  nun  (wie  auch  aus  unseren  Versuchen  hervorgeht) 
Muskeln  bei  der  Ueberführung  in  hyperisotonische  Lösungen  sich 
zunächst  in  fast  beständigen  Zuckungen  befinden,  würdö  in  Folge 

1)  1.  c  S.  140-141. 
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dieser  Thätigkeit  der  osmotische  Druck  der  Muskeln  {Frl.  Cooke 
und  Loeb  unterscheiden  nicht  zwischen  den  Muskelfasern  und  der 
sie  umspülenden  Lösung)  so  lange  steigen,  bis  er  höher  als  der 
osmotische  Druck  der  umgebenden  Lösung  steht.  Das  Steigen  des 
osmotischen  Druckes  im  Innern  der  Muskeln  sollte  durch  Spaltung 
complicirterer  Verbindungen  in  einfachere  (d.  h.  in  solche  von 
niedrigerem  Molekulargewicht)  bedingt  sein.  —  Nun  ist  es  nicht  gerade 
unwahrscheinlich,  dass  solche  Spaltungen  bei  der  Thätigkeit  der 
Muskeln  wirklich  in  einem  gewissen  Maassstab  geschehen,  und  dass 
der  osmotische  Druck  der  Muskelfasern  thatsächlich  etwas  erhöht 
wird.  Dies  geschieht  indessen  sicherlich  nicht  in  dem  Grade,  wie 
sich  Frl.  Cooke  denkt.  Bei  seinen  Untersuchungen  über  den 
Tetanus  hat  Ranke ^)  nach  längere  Zeit  (ca.  30  Minuten)  dauern- 
den Strychninkrämpfen  eine  Wasserzunahme  der  Muskeln  von 
0,6  bis  2,8  ^/o,  im  Mittel  von  1,7  ^/o  der  frischen  Muskelsubstanz 
gegenüber  ruhenden  Muskeln  gefunden.  Es  würde  dies  einer  Zu- 
nahme des  osmotischen  Druckes  der  Muskelfasern  (in  Procentenvon 
Natriumchlorid  ausgedrückt)  von  kaum  0,01  bis  0,05  °/o  NaCl  ent- 
sprechen, wenn  wir  von  der  vermuthlich  gleichzeitig  stattfindenden 
Erhöhung  des  osmotischen  Druckes  des  Blutplasmas  absehen,  —  also  sich 
nur  um  sehr  geringe  Werthe  handeln.  Nach  Frl.  Cooke  sollen  durch 
Tetanus  ermüdete  Muskeln  mit  1,1  ^/oigen  Natriumchloridlösungen  iso- 
tonisch sein.  Bei  ihren  Versuchen  sind  indessen  zweifellos  die  schä- 
digenden Wirkungen  solcher  concentrirterer  Salzlösungen  bereits  ein- 
getreten, so  dass  dieselben  in  dieser  Beziehung  nichts  beweisen 
können.  Später  hat  Loeb^)  darauf  hingewiesen,  dass  in  hyperisos- 
motischen  Salzlösungen  die  Muskeln  bald  eine  saure  Reaction  an- 
nehmen. Da  er  nun  in  anderen  Versuchen  gefunden  hatte,  dass  in 
isotonischen  Natriumchloridlösungen,  die  eine  geringe  Menge  Säure 
enthalten,  Muskeln  viel  Wasser  aufnehmen,  so  glaubt  er,  dass  auch 
die  Gewichtszunahme  resp.  die  Wasseraufnahme  der  Muskeln  in 
hyperisotonischen  Kochsalzlösungen  durch  die  saure  Reaction  solcher 
Muskeln  bedingt  wird.  Loeb  denkt  sich  den  Mechanismus  dieser 
Erscheinung  so,  dass  die  Wasserstoffionen  der  Säure  eine  Spaltung 
von  complicirteren  Verbindungen  in  den  Muskeln  bewirken,  wodurch 
die  gesammte  molekulare  Concentration  und  damit  auch  der  osmo- 
tische Druck  der  Muskeln  erhöht  wird.    Er  gibt  an,  dass  Gastro- 


1)  Tetanus  Bd.  1  S.  66—69.    1865. 

2)  Physiol.  Untersuchungen  über  lonenvrirkungen.    2.  Mitth.  S.  463. 
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cnemien  nach  einiger  Zeit  selbst  in  4,9  ^/o  igen  Chlornatriumlösungen 
an  Gewicht  zunehmen.  Schon  diese  Tbatsache  genügt,  um  die  Un- 
haltharkeit  von  Loeb's  Erklärung  |darzuthun.  Denn  selbst  wenn 
das  gesammte  Glykogen  der  Muskeln  in  Traubenzucker  und 
alle  Protein  verbin  düngen  derselben  vollständig  in  Amido- 
säuren,  Hexonbasen  etc.  zerfallen  würden,  bliebe  der  gesammte 
osmotische  Druck  dieser  Verbindungen  hinter  dem  eines  5  ^/o  igen 
Ghlornatriums  zurück;  Kohlensäure  und  freie  Milchsäure 
kommen  hierbei  nicht  in  Betracht,  da  die  lebenden  Muskelfasern  für 
diese  beiden  Verbindungen  sehr  leicht  durchlässig  sind.  Im  Uebrigen 
kann  natürlich  von  einer  Spaltung  der  Proteinverbindungen  der 
Muskeln  in  diesem  Maassstabe,  selbst  wenn  eine  solche  in  merk- 
lichem Grade  überhaupt  stattfinden  sollte,  durchaus  nicht  die  Rede 
sein.  —  Dass  durch  die  Säurebildung  die  „Quellbarkeit"  ge- 
wisser Bestandtheile  des  Muskels  möglicher  Weise  eine  erhöhte  wird, 
ist  schon  früher  erwähnt  worden,  die  Hauptsache  an  der  Erscheinung 
bleiben  aber  jedenfalls  die  veränderten  Durchlässigkeits- 
verhältnisse der  Muskelfasem. 


3.    Ueber  das   Verhalten  von   Muskeln  in   Lösungen 
anderer  Salze. 

Bisher  ist  immer  nur  von  dem  Verhalten  der  Muskeln  in  Lösungen 
von  Chlornatrium  oder  in  combinirten  Lösungen  von  Chlornatrium 
und  Rohrzucker  die  Rede  gewesen.  Was  nun  die  Lösungen  anderer 
Natriumsalze  anbetrifft,  so  erfahren  lebende  Muskeln  in  denselben 
genau  dieselben  Gewichtsveränderungen  wie  in  isosmotischen  Lösungen 
von  Chlornatrium.  Dies  ist  für  einzelne  Natriumsalze  (NaB,  NaJ, 
NaNOß)  für  eine  Concentration  (0,6 ^/o  NaCl  entsprechend)  schon 
von  Nasse*)  angegeben  worden,  und  ähnliche  Resultate  erhielt  auch 
Loeb.  Im  Allgemeinen  pflegen  Muskeln,  wie  ebenfalls  bereits  von 
Nasse^)  angegeben,  in  den  Lösungen  dieser  anderen  Natriumsalze 
etwas  weniger  lange  am  Leben  zu  bleiben.  Auch  die  EiTegbarkeits- 
verhältnisse  der  Muskeln  in  solchen  Lösungen  sind  vielfach  etwas 
andere  als  in  Kochsalzlösungen,  doch  ist  das  Verhalten  der  Muskeln 


1)  Pflüger's  Archiv  Bd.  2  S.  118. 
2J  1.  c.  S.  119. 
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gegenQber  einigen  dieser  Salzlösungen  auch  in  diesen  Beziehungen 
so  wenig  verschieden  von  ihrem  Verhalten  in  Cblornatriumlösungen, 
dass  die  Differenzen  fast  innerhalb  der  Fehlergrenzen  der  Beobachtung 
liegen.  Gegenüber  den  Lösungen  gewisser  anderer  Natriumsalze  ist 
dagegen  das  abweichende  Verhalten  der  Muskeln  sehr  auffällig.  Da 
in  der  nächsten  Mittheilung  die  Wirkungen  einer  grösseren  Anzahl 
Natriumsalze  auf  die  Muskeln  in  einem  anderen  Zusammenhange  zur 
Sprache  kommen,  so  soll  an  dieser  Stelle  nicht  näher  auf  dieselben 
eing^angen  werden. 

Complicirter  liegen  die  Verhältnisse  wenigstens  scheinbar  bei 
Kalium-,  Bubidium-  und  Gäsiumsalzen  und  ebenso  bei  den 
Salzen  der  Erdalkalien,  indem  bei  der  Ueberführung  von  Muskeln 
aus  Chlornatriumlösungen  in  isosmotische  Lösungen  der  genannten 
Salze  nach  kurzer  Zeit  im  Allgemeinen  bedeutende  Gewichtsveräude- 
rungen  der  Muskeln  stattfinden.  Die  Erklärung  dieser  Verhältnisse 
im  Einzelnen  kann  erst  in  einer  späteren  Arbeit  (deren  experimen- 
teller Theil  im  Wesentlichen  abgeschlossen  ist)  ausführlich  gegeben 
werden;  es  gentigt  einstweilen,  die  Thatsache  hervorzuheben,  dass 
diese  Abweichungen  durch  schädliche  Wirkungen  der  betreffenden 
Salze  auf  die  Muskeln  ^bedingt  sind,  wodurch  die  Permeabilitäts- 
verhältnisse der  Muskelfasern  verändert  werden.  Wenn  die  Muskeln 
in  gemischte  Lösungen  von  Kochsalz  und  den  genannten  Salzen  ge- 
setzt werden  und  die  Concentrationen  dieser  anderen  Salze  unter  dem 
Werth  bleiben,  der  eine  dauernd  schädliche  Wirkung  auf  die  Muskeln 
ausübt,  so  findet  man  die  gleichen  Gewichtsverhältnisse  dieser  Muskeln 
wie  in  reinen  Chlornatriumlösungen  von  demselben  osmotischen  Druck 
als  die  betreffenden  gemischten  Lösungen. 


4.   Bemerkungen  über  einige  Muskeln,  die  zu  speciellen 
Versuchszwecken  besonders  geeignet  sind. 

Für  das  Studium  der  Gewichtsveränderungen  in  verschiedenen 
Lösungen  haben  sich  die  Sartorii  und  Gastrocnemii  als  weitaus  die 
geeignetsten  Muskeln  erwiesen.  Für  die  Beantwortung  gewisser 
Fragen  aber  hat  sich  die  Heranziehung  einiger  anderen  Muskeln  sehr 
nützlich  gezeigt,  und  zwar  insbesondere  der  Musculi  cutanei 
pectoris  undder  kurzen  Zehenmuskeln  (Musculi  interphalange- 
ales  digiti  III, IV und V,  Musculi  extensores  breves  medii  etc.). 
Diese  Muskeln  eignen   sich  zwar  zu  Bestimmungen  von  Gewichts- 
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ändeniDgen  gar  nicht,  wegen  ihrer  sehr  geringen  Dicke  findet  aber 
ein  praktischer  Diffusionsausgleich  zwischen  der  ihre  einzelnen  Fasern 
umspülenden  Flüssigkeit  und  der  Versuchslösung  sehr  viel  rascher 
statt  als  bei  dem  Sartorius,  was  häufig  von  grossem  Werthe  ist.  In 
hypisotonischen  Salzlösungen  verlieren  sie  das  Vermögen,  sich  auf 
Reize  hin  zu  contrahiren,  bei  ungefähr  demselben  Grenzwerthe  des 
osmotischen  Druckes  wie  Sartorii  und  Gastrocnemii;  dagegen  können 
die  kurzen  Zehenmuskeln  bedeutend  concentrirtere  Salzlösungen  (z.  B. 
1  ^/o  NaCl  und  darüber)  aushalten  als  letztere  Muskeln. 

Sorgfältig  präparirte  Musculi  cutanei  pectoris  von  Herbstfröschen 
leben  auch  bei  Zimmertemperatur  von  18 — 20^  C.  unter  sonst 
günstigen  Bedingungen  30  —  36  Stunden,  bei  niedrigeren  Temperaturen 
noch  länger.  Nachdem  sie  1—2  Stunden  in  0,6-— 0,7  ^/o  igen  Chlor- 
natriumlösungen oder  noch  besser  in  Lösungen,  die  der  Binger- 
schen  Salzlösung  ähnlich  zusammengesetzt  sind  (ich  benutze  meist 
0,6  oder  0,65  ^/o  NaCl,  0,02  «/o  KCl  und  0,02-0,04  «/o  CaCy,  ver- 
weilt haben,  sind  sie  vor  ihrer  Anwendung  zu  weiteren  Versuchs- 
zwecken erst  sorgfältig  auf  ihre  Beizbarkeit  zii  prüfen.  Muskeln, 
die  sich  nicht  gleichmässig  und  lebhaft  bei  einem  Bollenabstand  von 
8—10  cm  Contrahirten  (dieser  Abstand  ist  natürlich  vom  Induc- 
torium  und  der  Art  der  Elemente  abhängig;  der  angegebene  Werth 
gilt  zunächst  nur  für  die  vom  Verf.  benutzte  Versuchsanordnung), 
wurden  verworfen.  Diese  Muskeln  eignän  sich  auch  vorzüglich  zur 
mikroskopischen  Beobachtung. 

Die  ausserordentlich  zarten  kurzen  Zehenmuskeln  werden  nicht 
einzeln  abpräparirt,  sondern  in  situ  gelassen.  Gewöhnlich  wurde 
der  ganze  Fuss  zu  den  Versuchen  verwendet,  seltener  die  einzelnen 
Zehen.  Diese  Muskeln  bleiben  bei  Temperaturen  von  18—22^  C. 
unter  gewöhnlichen  Umständen  40 — 50  Stunden  am  Leben.  Nach 
Abzug  der  Haut  ist  besonders  darauf  Acht  zu  geben,  dass  die 
Muskeln  (z.  B.  während  der  Präparation  der  Sartorii  und  Gastro- 
cnemii) stets  mit  Kochsalzlösung  gut  befeuchtet  bleiben,  da  sie 
wegen  ihrer  grossen  Dünne  ausserordentlich  leicht  austrocknen  (oder, 
genauer  gesagt,  von  einer  zu  concentrirten  Salzlösung  umgeben 
werden).  Bei  Bana  esculenta  pflegt  beim  Abziehen  der  Haut 
von  den  Hinterschenkeln  ein  Theil  der  Haut  auf  der  Unterseite 
(nicht  aber  auf  der  Oberseite)  der  Zehen  zurückzubleiben ;  man  ver- 
suche nicht,  diese  Hautreste  zu  entfernen,  da  man  dadurch  nur  die 
Zehenmuskeln  verletzen  würde.  Diese  Hautreste  haben  nur  den 
Nachtheil,  dass  die  Versuchsflüssigkeiten  zu  den  Zehenmuskeln  nur 
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von  oben  und  den  Seiten  her  gelangen  können,  was  aber  in  der 
Regel  bei  der  ausserordentlich  geringen  Dicke  dieser  Muskeln  nicht 
viel  schadet.  Allerdings  ist  der  Umfang  der  zurückbleibenden  Haut- 
reste bei  den  einzelnen  Individuen  ungleich,  was  auch  die  zeitlichen 
Verhältnisse  des  Eintrittes  der  besonderen  Wirkungen  der  Lösungen 
bisweilen  in  unliebsamer  Weise  beeinflusst.  Bei  Ha  na  fusca 
(temporaria),  bei  der  übrigens  die  kurzen  Zehenmuskeln  etwas 
kräftiger  ausgebildet  sind  als  bei  R.  esculenta,  kann  die  Haut  meist 
reinlich  von  den  Zehen  abgezogen  werden,  da  aber  R.  fusca  in 
anderer  Hinsicht  weniger  günstig  für  meine  Versuche  war,  kam  sie 
nur  selten  zur  Verwendung. 

Die  folgenden  Auszüge  aus  Versuchsprotokollen  über  den  Mus- 
culus cutaneus  pectoris  und  über  die  Zehenmuskeln  werden 
das  oben  Gesagte  illustriren. 

Yersach  24. 

Verhalten    des   M.  cut.   pectoris  bei   seiner  Ueberführung  in 
0,3^/0 ige  und  0,2% ige  Chlornatriumlösungen. 

Um  9.25  p.  m.  des  1.  November  wurde  der  eine  M.  cut.  pectoris, 
der  nach  6  ständigem  Verweilen  in  einer  Natrium -Kalium -Calciumchlorid- 
Lösung  (0,65 <>/o  NaCl  +  0,02«/o  KCl  +  0,04 »/o  CaCy  bei  10  cm  ßollenabstand 
sich  lebhaft  und  gleichmässig  contrahirte,  in  0,84%  NaCI  übergeführt. 

Um  9.40  p.  m.  des  2.  November  noch  immer  bei  10  cm  Rollenabstand 
deutlich  reizbar  und  bei  6  cm  Contraction  noch  ziemlich  stark  und  gleich- 
mässig. Der  anderseitige  M.  cut.  pectoris,  der  sich  ursprunglich  ebenso  gut 
contrahirte,  wurde  in  0,2%  NaCl  übergeführt.  Schon  nach  acht  Minuten 
war  die  Erregbarkeit  im  Erlöschen  begriffen,  und  nach  zehn  Minuten  konnte 
er  sich  nicht  mehr  contrahiren  (d.  h.  er  war  schon  wasserstarr),  während  ein 
mittelgrosser  Sartorius  in  einer  solchen  Lösung  erst  nach  circa  zwei  Stunden 
das  Gontractions vermögen  völlig  verloren  hat,  indem  es  beim  Sartorius 
viel  länger  dauert  als  bei  dem  so  viel  dünneren  M.  cut.  pectoris,  bis  die 
Lösung,  welche  die  innersten  Muskelfasern  umspült,  an  eine  0,2%  ige  Chlor- 
natriumlösung ihr  überschüssiges  Salz  abgegeben  hat. 

Zusammenfassung    der    Versuchsergebnisse    über   das 

Verhalten   der  kurzen  Zebenmuskeln   in  verschieden 

concentrirten  Chlornatriumlösungen. 

In  0,2  ®/o  NaCl  vermochten  die  kurzen  Zehenmuskeln  der  III.  u. 
V.  Zehe  von  Rana  esc.  sich  schon  nach  20  Minuten  nicht  mehr  zu 
contrahiren,  während  die  etwas  kräftigeren  Muskeln  der  IV.  Zehe 
40  Minuten  contractionsfähig  blieben ;  in  0,175  ^/o  NaCl  werden  diese 
Muskeln  schon  nach  8—10  Minuten  unreizbar. 

S.  PfUger,  AxchiTf&rPbjBioIogie.    Bd.  92.  11 
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In  1,2^/0  NaCl  blieben  die  kurzen  Zehenmuskeln  von  R.  fusca 
(R.  temporaria)  mehrere  Stunden  contractionsf&big,  und  obgleich  nach 
14  stündigem  Verweilen  in  dieser  Lösung  das  Contractionsvermögen 
aufgehoben  war,  kehrte  es  zum  Theil  wieder  zurück  nach  üeber- 
führung  des  Fusses  \n  Oß^lo  NaCl. 

In  0,9^/0  NaCl  ist  die  Lebensdauer  der  kurzen  Zehenmuskeln 
eine  ebenso  lange  wie  in  0,6  oder  0,7  ^/o  NaCl  und  ihre  Erregbarkeit 
nur  wenig  herabgesetzt. 

In  dem  zweiten  Theile  dieser  Abhandlung  und  in  späteren  Mit- 
theilungen werden  wir  diese  Eigenthümlichkeiten  des  M.  cut.  pectoris 
und  der  kurzen  Zehenmuskeln  öfters  benutzen. 


IL   TheiL 

8yst4Mnatische  Untersnchan^   der  Permeabilitätsverhältnisse  der 

lebenden  Dlnskelfasern  fSr  die  verschiedenen  Gruppen  organischer 

Verbindungen,  sowie  für  einige  anorganische  Verbindungen. 

Die  im  ersten  Theil  dieser  Arbeit  gewonnenen  Erfahrungen 
können  als  Grundlage  dienen,  um  die  Durchlässigkeitsverhältnisse 
der  lebenden  Muskelfasern  für  verschiedene  chemische  Verbindungen 
zu  erforschen. 

Die  Gewichtsconstanz  eines  lebenden,  unversehrten  Muskels,  z.  B. 
in  einer  0,7  ®/o  igen  Lösung  von  Chlornatrium,  beruht  erstens  darauf, 
dass  der  osmotische  Druck  dieser  Lösung  gegen  die  semipermeable 
Oberflächenschicht  der  Muskelfasern  (d.  h.  gegen  die  äusserste  Grenz- 
schicht des  Sarkoplasmas  —  nicht  des  Sarkolemmas!)  den  in  ent- 
gegengesetzter Richtung  auf  diese  Grenzschicht  ausgeübten  Druck  des 
Muskelfaserinhaltes  gerade  aufhebt  (wobei  wir  von  dem  geringen,  im 
Sinne  des  ersteren  wirkenden,  elastischen  Druck  des  Sarkolemmas 
absehen),  und  zweitens  darauf,  dass  diese  Grenzschicht  sowohl  für 
das  Chlornatrium  wie  für  die  Bestandtheile  der  Muskelfasern  mit 
Ausnahme  des  Wassers  undurchlässig  ist.  Es  leuchtet  nun  sofort 
ein,  dass,  wenn  ein  Muskel  aus  dieser  Lösung  in  eine  andere  über- 
geführt wird,  die  zwar  mit  der  ersten  isosmotisch  ist,  aber  deren 
gelöste  Bestandtheile  zum  Theil  in  die  Muskelfasern  einzudringen 
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vermögen,  er  Wasser  aufnehmen  wird,  denn  durch  die  Aufoahme  der 
fremden  Verbindung  wird  der  osmotische  Druck  des  Muskelfaser« 
Inhalts  vergrössert.  Nehmen  wir  z.  B.  an,  dass  die  lebenden  Muskel- 
fasern für  Aethylalkohol  durchlässig  sind,  so  wird  bei  der  Ueber- 
führung  eines  Muskels  aus  0,7 ^/o  NaCl  in  eine  Lösung,  die  neben 
0,4*^/0  NaCl  noch  0,4  Gew.-Procent  Aethylalkohol  enthält,  der  Muskel 
Wasser  aufnehmen,  trotzdem  diese  Lösung  mit  einer  0,7  ®/o  igen  NaCl 
isosmotisch  ist,  denn  durch  den  Uebergang  des  Aethylalkohols  in  die 
Muskelfasern  wird  deren  osmotischer  Druck  vergrössert  Es  ist 
femer  leicht  ersichtlich,  dass,  wenn  das  Eindringen  der  Verbindung 
in  die  Muskelfasern  sehr  schnell  geschieht,  auch  die  Gewichtszunahme 
des  Muskels  eine  rasche  sein  wird,  während  bei  langsamem  Ein- 
dringen die  Gewichtszunahme  ebenfalls  eine  langsame  sein  wird, 
vorausgesetzt,  dass  es  sich  immer  um  Lösungen  handelt,  die  mit 
OJ^/o  Natriumchlorid  isosmotisch  sind. 

Aus  dem  ersten  Theil  ist  femer  bekannt,  dass,  wenn  ein  Sar- 
torius  in  eine  Lösung  von  0,9  ®/o  NaCl  oder  in  eine  andere  Salz- 
lösung von  demselben  osmotischen  Dracke  gesetzt  wird,  er  in  einigen 
Stunden  seine  Erregbarkeit  verliert,  was  einfach  durch  eine  Wasser- 
entziehung und  secundär  darauf  folgende  Structurstörangen  bewirkt 
wird.  Nun  ist  es  denkbar,  und  es  wird  sich  in  der  Folge  zeigen, 
wie  ausserordentlich  häufig  der  Fall  vorkommt,  dass  ein  Sartorius 
selbst  in  einer  Lösung,  die  einen  viel  höheren  osmotischen  Drack 
als  eine  0,9^/oige  NaCl  besitzt,  gut  erregbar  bleibt,  wenn  einer 
der  gelösten  Bestandtheile  in  die  lebenden  Muskelfasern  schnell  genug 
eindringt.  Um  bei  dem  früher  supponirten  Falle  zu  bleiben,  dass 
die  lebenden  Muskelfasern  für  Aethylalkohol  sehr  leicht  durchlässig 
sind,  so  würde  es  a  priori  nicht  völlig  ausgeschlossen  scheinen, 
dass  Sartorien  in  einer  Lösung  von  0,7  ^/  oNaCl  +  2  Gew.-Procent 
Aethylalkohol  auf  lange  Zeit,  vielleicht  sogar  ebenso  lange  wie 
in  0,7  ^/o  NaCl  allein  contrahirbar  bleiben ,  trotzdem  eine  solche 
Lösung  mit  einer  ca.  2,2 ^/o igen  NaCI-Lösung  isosmotisch  ist,  da 
bei  genügend  schnellem  Eindringen  des  Alkohols  in  die  Muskelfasern 
eine  Wasserentziehung  nicht  stattzufinden  brauchte. 

Endlich  ist  aus  dem  ersten  Theile  zu  entnehmen,  dass  Sartorien, 
die  Bmst-Hautmuskeln  (Mm.  cutanei  pectoris)  und  die  kurzen  Zehen- 
muskeln in  einer  0,4  ^/o  igen  Chlornatriuralösung  und  ebenso  in  den 
mit  ihr  isosmotischen  Lösungen  anderer  Natriumsalze  gleich  lange  oder 

fast  gleich  lange  am  Leben  bleiben  wie  in  0,7  ^/oigem  Chlornatrium,  und 

11* 
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dass  diese  Muskeln  auch  noch  in  einer  0,3  ^/o igen  Kochsalzlösung 
oder  in  den  ihr  entsprechenden  Lösungen  anderer  Natriumsalze  etwa 
15—20  Stunden  contrahirbar  bleiben,  während  in  0,2^/oigem  Chlor- 
natrium etc.  das  Contractionsvermögen  sehr  schnell  verloren  geht, 
indem  die  Muskeln  vollständig  wasserstarr  werden.  Es  wäre  nun 
vorauszusehen,  dass  diese  Muskeln  in  einer  Lösung,  die  neben 
0,2  ^/o  NaCl  noch  so  viel  von  einer  rasch  in  die  Muskelfasern  ein- 
dringenden Verbindung  enthält,  dass  der  gesammte  osmotische 
Druck  der  Lösung  mindestens  einer  0,3— 0,4  ^/o  igen  Chlornatrium- 
lösung entspricht,  dennoch  bald  vollständige  Wasserstarre  aufweisen 
würden,  und  zwar  um  so  schneller,  je  rascher  die  betreffende  Lösung 
in  die  Muskelfasern  diffundirte. 

Es  ist  eine  selbstverständliche  Forderung,  dass  die  auf  ihr  Ein- 
dringungsvermögen  zu  prüfenden  Verbindungen  nur  in  solchen  Con- 
centrationen  angewandt  werden  dürfen ,  in  denen  sie  auf  lange  Zeit 
keine  specifische,  dauernde  Schädigung  der  Muskeln  bewirken, 
da  im  ersten  Theil  bereits  nachgewiesen  ist,  dass  mit  der 
daueiTiden  Schädigung  der  Muskeln  die  Permeabilitätsverhält- 
nisse der  Muskelfasern  verändert  werden.  Eine  vorüber- 
gehende Lähmung  der  Muskeln  ohne  spätere  Nachwirkungen  wäre 
dagegen  an  und  für  sich  gleichgültig,  doch  ist  es  in  den  folgenden 
Versuchen  nur  selten  dazu  gekommen.  Nicht  selten  bleiben  übrigens 
die  Permeabilitätsverhältnisse  der  Muskelfasern  in  den  ersten  Stunden 
nach  dem  Tode  des  Muskels,  namentlich  wenn  der  Tod  nur  langsam 
eintritt,  fast  unverändert;  doch  ist  bei  Schlussfolgerungen,  die  sich 
auf  diese  Eigenschaft  stützen,  die  grösste  Vorsicht  geboten,  auch 
bleiben  solche  Schlüsse  stets  etwas  unsicher  und  können  höchstens 
durch  vergleichende  Untersuchungen  bei  anderen  Zellen  eine  prak- 
tische Gewissheit  erlangen. 


Durch  Anwendung  von  Versuchsmethoden,  die  auf  den  oben 
dargelegten  Principien  beruhen,  die  aber  im  Einzelnen  vielfach  variirt 
wurden,  ist  es  gelungen,  für  sehr  zahlreiche  organische  Verbindungen 
die  Permeabilitätsverhältnisse  der  lebenden  noch  un- 
versehrten Muskelfasern  festzustellen,  soweit  die  Auf- 
nahme der  Verbindungen  auf  reinen  Diffusionsvorgängen  beruht  und 
nicht  etwa  durch  ein  actives  Eingreifen  des  Muskelprotoplasmas  be- 
dingt und  geregelt  wird.  Letzteres  gilt  nur  für  eine  relativ  geringe 
Anzahl  allerdings  sehr  wichtiger  Verbindungen,  und  in  der  Regel  ist 
es  möglich,  zu   ermitteln,   ob  bei  der  Aufnahme  einer  bestimmten 
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Verbindung  ein  solches  actives  Eingreifen  des  Muskelprotoplasmas 
eine  (bedeutende)  Rolle  spielt  oder  nicht  Aus  den  Regeln,  die  sich 
über  den  Zusammenhang  des  grösseren  .oder  geringeren  Durch- 
dringungsvermögens  der  einzelnen  untersuchten  Verbindungen  mit 
ihren  physikalischen  und  chemischen  Eigenschaften  ableiten  lassen, 
wird  es  in  den  meisten  Fällen  möglich  sein,  auch  für  solche  organische 
Verbindungen,  die  nicht  untersucht  wurden,  mit  grosser  Wahrschein- 
lichkeit vorauszusagen,  ob  sie  in  die  lebenden  Muskelfasern  ein- 
dringen werden  oder  nicht  und  im  bejahenden  Falle  auch  die  rela- 
tive Geschwindigkeit  ihres  Eindringens  annähernd  anzugeben. 

Die  im  Folgenden  getroffene  Anordnung  der  Versuche  mit  den 
einzelnen  geprüften  Verbindungen  stimmt  im  Grossen  und  Ganzen 
mit  der  in  den  Lehrbüchern  der  organischen  Chemie  üblichen  Reihen- 
folge überein,  wenn  sie  auch  im  Einzelnen  nicht  selten  mehr  oder 
weniger  davon  abweicht.  Wir  werden  so  in  den  zuerst  behandelten 
Gruppen  stets  nur  Verbindungen  antreffen,  die  äusseret  schnell  in 
die  lebenden  Muskelfasern  eindringen  und  erst  später  Verbindungen 
kennen  lernen,  die  alle  Abstufungen  in  der  Geschwindigkeit  ihres 
Eindringens  aufweisen. 

Wie  im  ersten  Theil  sind  die  Protokolle  zahlreicher  Versuche 
ziemlich  ausführlich  wiedergegeben  worden;  es  wäre  indessen  kaum 
thunlich  gewesen,  über  jede  geprüfte  Verbindung  auch  nur  ein 
einziges  Versuchsprotokoll  zu  geben,  da  diese  Abhandlung  dadurch 
auf  mehrere  Hundert  Seiten  angeschwollen  wäre.  Die  Auswahl  ist 
indessen  so  reichlich  getroffen,  dass  die  Versuchsmethodik  in  allen 
ihren  wichtigeren  Modificationen  zur  Darstellung  kommt,  und  dass 
man  über  die  bei  der  Prüfung  der  Durchlässigkeit  der  Muskelfaser 
für  eine  gegebene  Verbindung  eingeschlagenen  Methoden  nicht  im 
Zweifel  bleiben  kann.  Genau  das  Richtige  bei  der  Auswahl  zu 
treffen  ist  natürlich  stets  sehr  schwer;  bei  der  Wichtigkeit  einer 
Kenntniss  der  Durchlässigkeitsverhältnisse  der  Muskeln  für  die  ver- 
schiedensten Verbindungen  behufs  eines  tieferen  Eindringens  in  die 
Erscheinungen  des  Stoffwechsels  im  Allgemeinen  und  die  toxischen 
Erscheinungen  im  Besonderen,  schien  es  besser,  eine  etwas  zu  aus- 
führliche Darstellung  der  Versuche  zu  geben,  als  den  entgegengesetzten 
Fehler  zu  begehen,  um  so  mehr,  als  es  sich  hier  im  Wesentlichen 
um  ein  neues  ForschungsgebiiBt  handelt. 

Auch  in  diesem  zweiten  Theile  sind  nur  die  ausführlicher  mit- 
getheilten  Versuche  fortlaufend  numerirt  worden,  die  übrigen  ohne 
Nummern  gelassen. 
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I.  Gruppe:   Die  einwerthigen  aliphatisohen  Alkohole. 

1.   Methylalkohol. 

Tersnch  25« 

Um  7.09  p.  m.  des  18.  December  Sartorins  einer  Rana  esculenta,  der 
nach  dreistündigem  Verweilen  in  0,7  ^/o  NaCl  2SV4  cg  wog,  in  eine  Lösung 
von  0,5<>/o  NaCl  +  8  Gew. -Procent  Methylalkohol  übergeführt. 

Um  7.24  p.  m.  (d.  h.  nach  15  Minuten)  29  Vi  cg,  yöllig  ruhig,  wenn  nicht 
gereizt. 

Um  7.39  p.  m.  (nach  30  Minuten)  29'/* — 30  cg;  Contraction  recht  stark 
und  gleichmässig  bei  16 — 17  cm  Rollenabstand. 

Um  8.09  p.  m.  (nach  einer  Stunde)  31  cg. 

Um  9.09  p.  m.  92  cg;  Contraction  lebhaft  und  gleichmässig  bei  17  cm 
Rollenabstand. 

Um  11.10  p.  m.  32  cg;  Contractionsverhältnisse  unverändert. 

Um  12.01  p.  m.  des  19.  December  (also  nach  fast  17  Stunden)  31  */4  cg; 
bei  15  cm  gut  und  gleichmässig  contrahirbar. 

Um  10.30  a.  m.  des  20.  December  (also  nach  mehr  als  39  Stunden) 
32  cg;  noch  bei  7  cm  Rollenabstand  erregbar,  aber  auch  bei  3  cm  Con- 
traction nur  schwach.    Versuch  abgebrochen. 

Wenn  man  den  Betrag  und  die  Geschwindigkeit  der  Wasser- 
aufnahme dieses  Muskels  mit  denjenigen  des  Sartorius  von  der  anderen 
Seite  vergleicht,  der  aus  einer  0,7  ^/o igen  in  eine  0,5  ^/o ige  Koch- 
salzlösung (ohne  Alkohol)  übergeführt  wurde  (Versuch  3,  S.  130),  so 
erkennt  man,  dass  der  Betrag  fast  genau  der  gleiche  ist,  und  dass 
auch  die  Geschwindigkeit  der  Wasseraufnahme  eine  nur  wenig  ver- 
schiedene ist  Nur  in  der  ersten  Stunde  nimmt  der  Sartorius  Wasser 
etwas  langsamer  auf  in  der  Lösung,  die  Methylalkohol  enthält.  Nach 
zwei  Stunden  ist  aber  bei  beiden  Muskeln  der  neue  Gleichgewichts- 
zustand im  Wesentlichen  erreicht.  Auch  die  Lebensdauer  und  die 
Erregbarkeitsverhältnisse  bleiben  bei  beiden  Muskeln  im  Wesentlichen 
dieselben.  In  einer  3,6  ®/o  igen  NaCl-Lösung,  die  mit  einer  Lösung 
von  0,5  ^/o  NaCl  +  3®/o  Methylalkohol  annähernd  isosmotisch  wäre, 
wird  ein  Sartorius  fast  sofort  getödtet. 

Tersucli  26. 

um  9.50  p.  m.  des  18.  December  ein  Hinterfuss  von  Rana  esculenta, 
dessen  kurze  Zehenmuskeln  nach  fünfstündigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCl 
sich  bei  10  cm  Rollenabstand  contrahirten,  in  eine  Lösung  von  0,7  ®/o  KaCl 
+  5  Gew. -Procent  Methylalkohol  übergeführt 

Um  ll.d2  p.  m.  des  18.  December  kurze  Zehenmuskeln  bei  ca.  7  cm 
RoUenabstand  contrahirbar,  die  übrigen  Fussmuskeln  bei  ca.  10  cm. 
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Um  11.40  a.  m.  des  19.  December  knrze  Zehenmuskeln  bei  5  cm 
contrahirbar,  die  übrigen  Fussmuskeln  bei  8 — 9  cm. 

Um  11.18  a.  m.  des  20.  December  kurze  Zehen  bei  völlig  genäherten 
Bollen  noch  etwas  erregbar,  die  Mittelfiissmuskeln  bei  7—8  cm,  Contraction 
jedoch  ziemlich  träge. 

Selbst  in  0,7  «/o  NaCl  +  6®/o  Methylalkohol  bleiben  alle  Pussmuskeln 
über  lo  Stunden  mehr  oder  weniger  erregbar,  und  nach  Uebertragung  in 
reine  Kochsalzlösungen  steigt  sofort  die  Erregbarkeit  wieder.  Sowohl  in 
6  als  auch  in  5®/o  Methylalkohol  werden  die  Muskeln  partiell,  aber  nicht 
vollständig  narkotisirt 

Weitere  Versuche  mit  Methylalkohol:  Wird  ein  M.  cut. 
pectoris  in  0,2  ^/o  NaCl  +  3^/o  Methylalkohol  gesetzt,  so  wird  er  ebenso 
schnell  (d.  h.  in  7 — 8  Minuten)  w  asserstarr  wie  in  0,2®/o  NaCl  allein. 
—  Wird  ein  Sartorius  aus  0,7  ^/o  NaCl  in  eine  Lösung  von  0,7  ^/o  NaCl 
+  5®/o  Methylalkohol  übertragen,  so  findet  keine  auch  nur  vorüber- 
gehende Gewichtsänderung  statt.  Wird  er  nach  mehrstündigem  Ver- 
weilen in  dieser  Lösung,  in  der  er  übrigens  leicht  reizbar  bleibt, 
wieder  in  reines  0,7^/oiges  NaCl  zurückgesetzt,  so  bleibt  sein  Ge- 
wicht ebenfalls  unverändert.  —  Wird  ein  Sartorius  aus  0,7  ®/o  NaCl 
in  0,5  ^/o  NaCl  +  3  ^/o  Methylalkohol  gesetzt  und  in  dieser  Lösung 
so  lange  gelassen,  bis  wieder  Gewichtsconstanz  eingetreten  ist  und 
darauf  wieder  in  0,7  ®/o  NaCl  gebracht,  so  verliert  der  Sartorius  so 
lange  Wasser,  bis  er  sein  ursprüngliches  Gewicht  wieder  (bis  auf 
V4  cg)  angenommen  hat.  Die  letzteren  Versuche  beweisen, 
dass  der  Methylalkohol  ebenso  leicht  aus  den  Muskel- 
fasern herausdiffundirt,  wie  er  in  dieselben  ein- 
gedrungen ist. 

Verschiedene  Fragen,  die  sich  auf  die  schliesslich  erreichte  Con- 
centration  des  Methylalkokols  in  den  Muskelfasern,  auf  seine  Ver- 
theilung  über  die  verschiedenen  Bestandtheile  der  Faser  etc.  beziehen, 
sollen  erst  nach  der  Besprechung  der  Versuche  mit  anderen  ein- 
werthigen  Alkoholen  discutirt  werden. 

2.   Aethylalkohol. 

Tersuch  27. 

Um  7.07  p.  m.  des  16.  December  Sartorius  einer  Bana  esculenta,  der 
nach  3Va  Stunden  Verweilen  in  0,7<>/o  NaCl  28 «Z*  cg  wog,  in  0,5 »/o  NaCl 
+  8  Gew.-Procent  Aethylalkohol  (isoamotisch  mit  einer  ca.  2,7 ®/o igen 
Kochsalzlösung)  übergeführt. 

Um  7.22  p.  m.  (d.  h.  nach  15  Minuten)  29Vt— 29>/4  cg. 

Um  7.87  p.  m.  (d.  h.  nach  80  Minuten)  80-^  V«  cg  noch  gut  erregbar. 
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Um  8.07  p.  DL  (d.  h.  nach  60  Minnten)  81  cg;  bei  8  cm  Rollenabstand 
Centraction  gleichmässig,  aber  etwas  schwach. 

Um  9.15  p.  m.  (d.  h.  nach  128  Minuten)  SSV«  cg;  Contraction  wie  vorher. 

Um  11.50  p.  m.  (d.  h.  nach  4^4  Stunden)  83  cg;  nur  noch  sehr  wenig 
erregbar. 

Um  9.40  a.  m.  des  17.  December  36  V2  cg;  völlig  unerregbar. 

Um  9.50  p.m.  des  17.  December  89  cg ;  weisslich  und  undurchscheinend,  starr. 

In  diesem  Versuch  hat  der  Alkohol  nach  einigen  Stunden  schäd- 
lich gewirkt  und  nach  ca.  5  Stunden  den  Tod  verursacht.  Aethyl- 
alkohol  ist  in  der  That  für  alle  Zellen  etwas  giftiger  als  Methyl- 
alkoholy  doch  hätte  er  den  Sartorius  in  dieser  Concentration  (3®/o) 
nicht  geschädigt,  wenn  er  in  Combination  mit  einer  0,7  statt  mit 
einer  0,5  ®/o  igen  NaCl-Lösung  gewesen  wäre. 

Tersach  28. 

Um  5.25  p.  m.  des  12.  Juni  ein  Gastrocnemius  einer  Rana  esculenta, 
der  nach  IVa  Stunden  Verweilen  in  0,6%  NaCi  127  cg  wog  (das  Gewicht 
war  noch  in  Zunahme  begriffen),  in  0,6%  NaCl  +  2V2  Gew.-Procent 
Aethjlalkohol  gesetzt. 

Um  5.40  p.  m.  noch  127  cg. 

Um  6.08  p.  m.  128  cg. 

Um  7.40  p.  m.  129  cg. 

Um  9.52  p.  m.  181  cg;  noch  gut  errregbar,  Contraction  lebhaft. 

Um  9.10  a.  m.  des  18.  Juni  19ß  cg;  noch  bei  einem  Rollenabstand  von 
9—10  cm  contrahirbar. 

Um  2,80  p.  m.  des  18.  Juni  187  cg;  noch  bei  8 — 9  cm  Rollenabstand 
reizbar. 

Um  9.30  a.  m.  des  14.  Juni  144  cg;  unerregbar. 

In  diesem  Versuch  hat  das  Gewicht  des  Gastrocnemius  in  ganz 
ähnlicher  Weise  (nur  ein  wenig  langsamer)  zugenommen,  wie  dies 
bei  dem  Verweilen  eines  frischen  grösseren  Gastrocnemius  in  einer 
0,6^/0  igen  Kochsalzlösung  während  der  ersten  10—12  Stunden  stets 
geschieht,  indem  diese  Lösung  dem  Froschblute  gegenüber  sich  als 
eine  hypisotonische  erweist.  Bemerkenswerth  ist  die  Thatsache,  dass 
der  Gastrocnemius  in  dieser  Alkohollösung  etwas  länger  reizbar  blieb 
als  der  anderseitige  in  reiner  0,6^/oiger  Kochsalzlösung,  wie  dies 
namentlich  im  Sommer  fast  immer  der  Fall  zu  sein  pflegt. 

Versuch  29. 

Um  10.50  p.  m.  des  16.  December  Hinterfuss  einer  Rana  esculenta  in 
0,7^/0  NaCl  +  4V2  Gew.-Procent  Aethylalkohol  übergeführt. 

Um  12.02  a.  m.  des  17.  December  (also  nach  72  Minuten)  kurze  Zehen- 
muskeln noch  bei  5  (statt  bei  9—10)  cm  Bollenabstand  oontrahirbar. 
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Um  9.25  a.  m.  des  17.  December  (10  Stunden,  35  Minuten)  kurze  Zehen- 
muskeln noch  bei  3  cm  Rollenabstand  contrahirbar,  die  übrigen  Fussmuskeln 
bei  6—7  cm. 

Um  9.45  p.  m.  des  17.  December  kurze  Zehenmuskeln  kaum  noch  erreg- 
bar und  auch  die  übrigen  Fussmuskeln  nur  sehr  schweb  reizbar.  Darauf 
wurde  der  Fuss  in  reine  0,7  ®/o  ige  Kochsalzlösung  gesetzt« 

Um  10.15  p.  m.  des  17.  December  Reizbarkeit  bedeutend  zugenommen. 

Um  11.43  a.  m.  des  18.  December  Mittelfussmuskeln  fast  so  reizbar  T^ne 
normal  und  auch  die  kurzen  Zehenmuskeln  mehr  oder  weniger  contrahirbar. 

Weitere  Versuche  mit  Aethylalkohol:  In  0,7^/o  NaCl 
4-  5^/o  Alkohol  werden  die  Fussmuskeln  nach  einiger  Zeit  fast, 
aber  nicht  ganz  vollständig  narkotisirt.  —  Bei  der  Ueberführung  eines 
Sartorius  aus  einer  0,7 ^/o igen  Kochsalzlösung  in  eine  Lösung,  die 
neben  0,7  ®/o  NaCl  noch  4  Gew.-Procent  Alkohol  enthält,  findet  keine 
Gewichtsänderung  statt,  und  der  Muskel  bleibt  24  Stunden  oder  länger 
reizbar.  —  Ein  M.  cut  pectoris  wird  in  einer  Lösung  von  0,2  ^/o  NaCl 
-h  2%  Aethylalkohol  nach  5 — 7  Minuten  wasserstarr,  d.  h. 
ebenso  schnell  wie  in  reiner  0,2^/oiger  Kochsalzlösung.  —  Ein  Sar- 
torius, der  aus  einer  0,7 ^/o igen  Kochsalzlösung  in  eine  Lösung,  die 
0,6  ^0  NaCl  und  3 Gew.-Procent  Aethylalkohol  enthält,  übertragen  wird, 
beginnt  sofort  Wasser  aufzunehmen  und  erreicht  dasselbe  Gewicht  wie 
in  einer  reinen  Kochsalzlösung.  Wird  er  darauf  in  eine  Lösung  von 
reinem  NaCl  zurückgesetzt,  so  verliert  er  wieder  Wasser,  bis  das 
ursprüngliche  Gewicht  angenommen  wird.  Nur  wenn  er  viele  Stunden 
in  der  Alkohollösung  verweilt  hat,  pflegt  das  Gewicht  beim  Zurück- 
versetzen in  eine  0,7  ^/o  ige  Kochsalzlösung  um  V* — V2  cg  höher  zu 
bleiben,  als  es  ursprünglich  war  (wahrscheinlich  in  Folge  einer  geringen 
Elasticitätsänderung  des  Perimysiums).  Dieselbe  Erscheinung  nimmt 
man  häufig  wahr,  wenn  ein  Sartorius  aus  0,7  in  0,6 ®/o  NaCl  ohne 
Alkoholzusatz  übergeführt  wird  und  nach  längerem  Verweilen  in 
dieser  Lösung  wieder  in  eine  0,7  ^/o  ige  Kochsalzlösung  zurückgesetzt 
wird,  und  noch  deutlicher  tritt  die  Erscheinung  zu  Tage  beim  Ver- 
weilen des  Muskels  in  einer  0,5  ®/o  igen  Kochsalzlösung,  wo  zweifel- 
los das  Perimysium  etwas  über  die  Elasticitätsgrenze  hinaus  ge- 
dehnt wird. 

3.   Die  Propylalkohole. 

Tersncli  90. 

Um  3.25  p.  m.  d.  24.  October  ein  Sartorius,  der  nach  8  V«  Stunden  Ver- 
weilen in  0,7®/o  NaCI  27  cg  wog,  in  0,6^/o  NaGl  +  1  Gew.-Procent  nor- 
malen Propylalkohol  (isosmotisch  mit  ca.  l,15^/o  NaCl)  übergeführt. 
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Um  8.45  p.  m.  28  cg. 

Um  4.05  p.  m.  28  Vs  cg. 

Um  5.30  p.  m.  28'/4  cg.  Contraction  noch  lebhaft  bei  10 — 11  cm 
Rollenabstand. 

Um  8.05  p.  m.  28»/4— 29  cg. 

Um  11.10  p.  m.  28«/4— 29  cg. 

Um  9.03  a.  m.  des  25.  October  29  cg,  bei  9—10  cm  Rollen  abstand 
erregbar.    Der  Versuch  wurde  nicht  weiter  ausgeführt. 

Schon  in  einer  Lösung  von  2  Gew.-Procent  normalen  Propyl- 
alkohols  in  0,7  ^/o  NaCl  werden  die  kurzen  Zehenmuskeln  nach  etwa 
zwei  Stunden  unerregbar,  gewinnen  aber  beim  Zurückversetzen  in 
0,7  ^/o  NaCl  ohne  Alkohol  ihre  Erregbarkeit  zum  Theil  wieder,  selbst 
nach  4  Stunden  Verweilen  in  der  Lösung. 

Ganz  ähnlich  verlaufen  die  Versuche  mit  Isopropylalkohol, 
nur  dass  diese  Verbindung  erst  in  etwas  höheren  Goncentrationen 
schädlich  wirkt  als  der  normale  Propylalkohol. 

4.   Die  Butylalkohole. 

Tersucli  81. 

Um  2.20  p.  m.  des  2.  October  ein  Sartorius,  der  nach  SVa  Stunden 
Verweilen  in  0,7 ^/o  NaCl  29  cg  wog  und  bei  circa  14  cm  Rollenabstand 
erregbar  war  in  0,6®/o  NaCl  +  Va  Gew.-Procent  Isobutylalkohol 
übertragen. 

Um  2.40  p.  m.  80  cg;   Erregbarkeit  unverändert  oder  etwas  gestiegen. 

Um  3.20  p.  m.  30V2  cg. 

Um  5.10  p.  m.  31  cg;  Contraction  bei  10 — 11  cm  Rollenabstand  noch 
lebhaft. 

Um  10.45  a.  m.  des  3.  October  30*/4— 31  cg;  Contraction  bei  7—8  cm 
noch  ziemlich  lebhaft. 

Darauf  in  Ofi^lo  NaCl  ohne  Alkohol  gesetzt. 

Um  12.05  p.  m.  30^/4  cg;  Erregbarkeit  etwas  zugenommen.  Versuch 
abgebrochen. 

Ter8ii«li  82« 

Um  5.35  p.  m.  des  1.  November  wurde  ein  Hinterfuss  von  Rana  escu- 
lenta,  dessen  kurze  Zehenmuskeln  nach  einstündigem  Verweilen  in  0,7^/« 
NaCl  sich  bei  11  cm  Rollenabstand  deutlich  contrahirten,  in  0,7  */o  NaCl 
+  1  Gew.-Procent  Isobutjlalkohol  gesetzt 

Um  8.25  p.  m.  des  1.  November  diese  Muskeln  erst  bei  ca.  6  cm 
Rollenabstand  contrahirbar;  die  Phalangen  der  Zehen  kehren  nur  sehr 
langsam  nach  Aufhören  des  Reizes  in  die  ursprüngliche  Stellung  zurück. 

Um  11.30  p.  m.  des  1.  November  selbst  bei  völlig  gen&herten  Rollen 
nicht  mehr  contractionsfähig. 

Darauf  in  0,7<^/o  NaCl  ohne  Alkohol  übertragen. 
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Um  12.03  a.  m.  des  2.  November  einzelne  Muskeln  etwas  wenig  erregbar. 
Um  10.10  a.  m.  des  2.  November  contrahiren  sich  alle  Zehenmuskeln 
ziemlich  lebhaft  bei  7—8  cm  Rollenabstand. 

Tersuch  88. 

Um  9.24  p.  m.  des  7.  November  1901.  Sartorius  einer  Rana  escnlenta, 
der  nach  fünfstündigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCl  18  Va  cg  wog,  in  0,4<>/o 
NaCl  +  1  Gew.-Procent  tertiären  Butjlalkohols  übergeführt  (mit 
0,85^/0  NaCl  isosmotisch). 

Um  10.08  p.  m.  (d.  h.  nach  44  Minuten]  16  Vs  cg. 

Um  10.42  p.  m.  (d.  h.  nach  78  Minuten)  17  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand 
erregbar,  bei  8  cm  Contraction  recht  kräftig. 

Um  9.07  a.  m.  des  8.  November  17  7«  cg;  bei  8  cm  erregbar,  bei 
4 — 5  cm  Contraction  noch  ziemlich  lebhaft.    Versuch  abgebrochen. 

Versnch  84. 

Um  10.40  p.  m.  des  6.  November  wurde  ein  Hinterfuss  von  Rana  escu- 
lenta  nach  siebenstündigem  Verweilen  in  0,7 ^/o  NaCl  in  0,7%  NaCl 
+  IV«  Gew.-Procent  tertiären  Butjlalkohols  übergeführt. 

Um  11.20  p.  m.  contrahiren  sich  die  kurzen  Zehenmuskeln  bei  10  cm 
nicht  mehr,  wohl  aber  bei  8  cm  Rollenabstand. 

Um  8.55  a.  m.  des  7.  November  kurze  Zehenmuskeln  bei  6 — 7  cm  con- 
trahirbar. 

Um  11.08  p.  m.  des  7.  November  kurze  Zehenmuskeln  in  ihrer  Erreg- 
barkeit unverändert. 

Selbst  um  9.45  a.  m.  des  10.  November  (also  nach  ca.  83  Stunden) 
waren  die  Muskeln  noch  merklich  erregbar,  und  die  Erregbarkeit  nahm  bei 
Verdunstung  des  Alkohols  zu. 

Diese  lange  Erhaltung  der  Erregbarkeit  ist  zweifellos  einer  geringen 
antiseptischen  Wirkung  des  Alkohols  zuzuschreiben. 

Bemerkenswerth  ist  die  Thatsache,  dass  der  terti&re  Butyl- 
alkohol  für  die  Muskeln  bedeutend  weniger  giftig  ist  alsder  Iso- 
butylalkohol,  eine  Erscheinung,  die  sich  bei  allen  Pflanzen-  und 
ThierzeUen  wiederfindet. 

5.   Die  Amylalkohole. 

Ton  den  Amylalkoholen  wurden  nur  mit  Isoamylalkohol 
und  mit  Amylenhydrat  Versuche  angestellt 

Tersnch  85. 

Um  10.58  a.  m.  des  15.  Juni  ein  Sartorius  von  Rana  esculenta,  der 
nach  2Vs  Stunden  Verweilen  in  0,7<^/o  NaCl  16  cg  wog,  in  0,6o/o  NaCl 
+  Vs  Gew.*Procent  Isoamjlalkohol  (isosmotisch  mit  0,98®/o  NaCI) 
übei^eführt. 
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Um  11.17  a.  m.  17  cg. 

Um  11.42  a.  m.  17 V2  cg;  erst  bei  8  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Um  12.28  p.  m  17V2— 17»/4  cg;  bei  völlig  genäherten  Rollen  eben 
merklich  reizbar. 

Um  1.56  p.  m.  18  V2  cg;  völlig  unreizbar. 

Darauf  in  reines  0,6^/oige8  NaCl  versetzt. 

Um  2.10  p.  m.  immer  noch  unreizbar. 

Um  3.50  p.  m.  18Vs— 18'/«  cg  bei  7  cm  Rollenabstand  erregbar,  aber 
Contraction  ungleichmässig. 

Um  10.50  p.  m.  20  cg;  kaum  noch  reizbar. 

In  diesem  Versuche  war  die  Concentration  des  Amylalkohols 
etwas  zu  hoch  gewählt,  da  derselbe  in  Combination  mit  0,6  ^/o  NaCl 
schon  nach  wenigen  Stunden  eine  dauernde  Schädigung  bewirkte,  wie 
sowohl  die  dauernde  Gewichtszunahme  wie  die  Unregelmässigkeit  der 
Contraction  selbst  nach  Entfernung  des  Alkohols  zeigt.  In  Com- 
bination mit  0,7  ^/o  NaCl  bewirkt  Vg  ^lo  Isoamylalkohol-Narkose  ohne 
dauernde  Schädigung  in  den  ersten  6—8  Stunden. 

Gastrocnemien,  die  nach  einstündigem  Verweilen  in  0,6  ^/o  NaCl 
in  0,6^/0  NaCl  +  0,3^/o  Isoamylalkohol  gesetzt  wurden,  fuhren 
fort,  in  dieser  Lösung  an  Gewicht  zuzunehmen,  obgleich  in  dieser 
Concentration  der  Amylalkohol  nicht  merklich  schädigend  Wirkt. 

Tersnch  86. 

Um  2.30  p.  m.  des  26.  October  ein  Sartorius,  der  nach  3Va  Stunden 
Verweilen  in  0,7 ^/o  NaCl  25  V2  cg  wog,  in  0,4 ®/o  NaCl  +  '/4  Gew. -Procent 
Amylenum  hjdratum  (isosmotisch  mit  0,7^/o  NaCl)  gesetzt. 

Um  3.20  p.  m.  30  cg. 

Um  5.05  p.  m.  33  cg;  bei  6—7  cm  EoUenabstand  reizbar. 

Um  9.05  p.  m.  34  cg;  bei  8  cm  Rollenabstand  Contraction  massig  stark. 

Um  10.00  p.  m.  34  cg;  Contraction  nur  noch  schwach.  Versuch  ab- 
gebrochen. 

In  0,2^/0  NaCl  +  '/4®/o  Amylenhydrat  wird  ein.  M.  cut.  pectoris 
ebenso  schnell  wasserstarr  wie  in  0,2  °/o  NaCl  allein. 

In  0,70/0  NaCl  +  1^/0  Amylenhydrat  können  Muskeln  über  10 Stunden 
verweilen  ohne  dauernde  Schädigung,  obgleich  ihre  Erregbarkeit  vorüber- 
gehend mehr  oder  weniger  herabgesetzt  wird. 

Die  sich  hier  zeigende  Erscheinung,  dass  der  tertiäre  Amyl- 
alkohol (Amylenum  hydratum)  weniger  giftig  ist  als  der 
Isoamylalkohol,  findet  sich  wieder  bei  allen  anderen  Zellarten 
(Pflanzenzellen,  Protozoen,  Turbellarien,  Flimmerr 
Zellen,   Eizellen,   Spermatozoiden,  Nervenzellen  etc.). 
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Yersach  87. 

Um  11.43  p.  m.  des  4.  December  ein  Sartorius  einer  Rana  esculenta, 
der  nach  siebenstündigem  Liegen  in  0,65%  NaCl  24  V2  cg  wog,  in  0,6% 
NaCl  +  V«  Gew.-Procent  Alljlalkohol  (isosmotisch  mit  0,9®/o  NaCl) 
gesetzt. 

Um  12.10  a.  m.  des  5.  December  (also  nach  27  Minuten)  25 V«  cg; 
Erregbarkeit  fast  unverändert. 

Um  1.30  a.  m.  des  5.  December  25  V2  cg;  Contraction  bei  12  cm  Rollen- 
abstand noch  lebhaft. 

Um  9.00  a.  m.  25'/«  cg;  nicht  oder  kaum  erregbar. 

Um  9.20  p.  m.  des  5.  December  34  cg;  völlig  unerregbar.  Versuch  ab- 
gebrochen. 

Wird  ein  M.  cut.  pectoris  in  0,2%  NaCl  +  V2%  Allylalkohol  ge- 
setzt, so  tritt  Wasserstarre  des  Muskels  ebenso  schnell  ein  wie  in  0,2% 
NaCl  allein. 

Aus  diesen  Versuchen  ergibt  sich  zunächst  mit  voller  Gewiss- 
beity  dass  die  einwerthigen  Alkohole  sehr  leicht  in  die 
lebenden  Muskelfasern  hineindiffundiren,  und  ebenso 
leicht  dieselben  verlassen,  sobald  die  Concentration 
der  Alkohole  in  der  umgebenden  Lösung  erniedrigt 
wird.  Ebenso  ist  aus  denselben  zu  entnehmen,  dassdieAlkohole 
mit  höherem  Molekulargewicht  mindestens  ebenso 
schnell  in  die  Fasern  eindringen  alsjeue  von  niedrigerem 
Molekulargewicht.  Durch  andere  Methoden  lässt  sich  nach- 
weisen, dass  wenigstens  bei  gewissen  Zellarten  (und  wahrscheinlich 
bei  allen)  die  höheren  Alkohole  sogar  schneller  eindringen  als  die- 
jenigen von  geringerem  Molekulargewicht,  und  wir  werden  dies  später 
bezüglich  der  zweiwerthigen  Alkohole  auch  für  die  Muskelfasern 
direct  zeigen  können. 

Wäre  es  möglich  mit  einer  einzigen  isolirten  Muskelfaser  Ver- 
suche anzustellen,  so  würde  es  sich  zweifellos  ergeben,  dass  schon 
nach  einer  Minute  die  Concentrationen  dieser  Alkohole  innerhalb 
der  Muskelfasern  und  in  der  umgebenden  Lösung  im  Wesentlichen 
einen  Gleichgewichtszustand  erreicht  haben,  ganz  ebenso,  wie  dies 
für  Pflanzenzellen,  rothe  Blutkörperchen,  Spermatozoiden  etc.  direct 
nachgewiesen  werden  kann.  Die  Umstände,  dass  der  M.  cut.  pectoris 
so  ausserordentlich  schnell  in  0,2  ^/o  NaCl  in  Combination  mit  be- 
deutenden Concentrationen  dieser  Alkohole  wasserstarr  wird  und 
dass  der  Sartorius  nicht  einmal  vorübergehend  einen  nachweisbaren 
Wasserverlust  in  Gemischen  von  0,7%  NaCl  +  4%  Methyl-  oder 
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Aethylalkohol  erleidet,  könnsD  übrigens  fast  als  directe  Beweise  hier- 
für angesehen  werden. 

Nun  erhebt  sich  aber  bei  näherem  Eingehen  auf  die  Versuche 
eine  sehr  wichtige  Frage  —  die  Frage  nämlich,  in  welchem  Ver- 
hältniss  die  Goncentrationen  dieser  Alkohole  innerhalb  der  Muskelfaser 
und  in  der  Versuchslösung  zu  einander  stehen,  nachdem  sich  ein 
Gleichgewicht  hergestellt  hat  Auf  diese  Frage  kann  keine  allgemein 
gültige  Antwort  ertheilt  werden.  Es  wird  indessen  lehrreich  sein, 
den  Gegenstand  etwas  eingehender  zu  erörtern.  Zu  diesem  Zwecke 
geht  man  am  besten  nicht  von  den  Muskelfasern,  sondern  von 
Pflanzenzellen  aus,  wo  die  Verhältnisse  klarer  zu  überblicken  sind. 

Diejenigen  Pflanzenzellen,  die  vorwiegend  zu  osmotischen  Ver- 
suchen verwandt  werden,  bestehen  bekanntlich  aus  einer  Cellulose- 
membran,  die  für  die  Lösungen  aller  Krystalloidverbindungen  leicht 
durchlässig  ist,  aus  einem  Protoplasmasehlauch  von  relativ  geringer 
Mächtigkeit  und  aus  einem  grösseren  Zellsaftraum.  Im  Allgemeinen 
pflegt  das  Volumen  des  Protoplasmas  im  Verhältuiss  zu  dem  des 
Zellsaftes  gering  zu  sein.  Der  Zellsaft  stellt  eine  gewöhnliche  wässerige 
Lösung  dar,  etwa  aus  einem  Gemisch  pflanzensaurer  Alkalien.  Wenn 
man  nun  eine  solche  Pflanzenzelle  zunächst  durch  0,7  ^'o  NaGl  plas- 
molysirt  und  nachher  in  eine  Lösung  von  0,7  ^/o  NaCl  +  3^/o 
Aethylalkohol  überträgt,  so  bleibt  der  Grad  der  Plasmolyse  völlig 
unverändert,  indem  der  Alkohol  sofort  in  die  Zelle  eindringt.  Ein 
praktisches  Gleichgewicht  der  Goncentrationen  des  Alkohols  innerhalb 
und  ausserhalb  der  Zelle  wird  fast  sogleich  erreicht,  und  sobald  dies 
geschehen  ist,  muss  die  Concentration  des  Alkohols  im  Zellsafte  zwar 
sehr  annähernd  aber  nicht  absolut  gleich  der  Concentration  des 
Alkohols  ausserhalb  der  Zelle  sein,  in  dem  betrachteten  Falle  also 
fast  genau  3  ®/o  betragen.  Würde  der  Zellsaft  selber  (nach  Eintreten 
der  Plasmolyse)  aus  einer  0,7 ®/o igen  NaCl  bestanden  haben,  so 
müsste  nach  eingetretonem  Gleichgewicht  die  Alkoholconcentration 
im  Zellsaft  und  in  der  Aussenlösung  eine  genau  gleiche  sein;  wo 
aber  die  plasmolysirende  Lösung  und  der  Zellsaft  eine  verschiedene 
Zusammensetzung  haben,  wird  im  Allgemeinen  auch  die  Concentration 
der  in  die  Zelle  eindringenden  Verbindung  nach  vollendetem  Gleich- 
gewicht im  Zellsafte  und  in  der  Aussenfltissigkeit  eine  etwas  ver- 
schiedene sein.  Diese  letzte  Behauptung  lässt  sich  am  leichtesten 
beweisen  für  den  Fall,  dass  die  in  die  lebende  Zelle  eindringende 
Verbindung  in  Wasser  ziemlich  schwer  löslich  ist,  wie  z^  B.  Aethyl- 
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äther.  Aethyläther  und  ähnliche  Verbindungen  sind  nämlich  in  Salz- 
lösungen oder  in  Zuckerlösungen  weniger  löslich  als  in  reinem  Wasser, 
und  ebenso  ist  die  Löslichkeit  derselben  in  verschiedenen  Salzlösungen 
von  demselben  osmotischen  Drucke  eine  ungleiche,  so  ist  z.  B.  die 
Löslichkeit  von  Aether  nicht  dieselbe  in  isosmotischen  Lösungen  von 
NaCl,  EsHP04  und  äpfelsaurem  Kalium.  Nach  dem  Henry 'sehen 
Absorptionsgesetz  folgt  aber  aus  einer  solchen  ungleichen  Löslichkeit 
des  Aethers  in  diesen  Salzlösungen,  dass  auch  bei  beliebigen  Aether- 
dampfdrucken  von  bekanntem  Werthe  jene  Salzlösungen  ungleich 
grosse  Mengen  Aether  in  der  Yolumeinheit  aufnehmen  werden.  Da 
aber  ein  System  von  Lösungen,  in  dem  die  Aethermolekeln  sich 
zwischen  den  einzelnen  Lösungen  frei  bewegen  können,  nur  dann 
in  Bezug  auf  den  Aethergehalt  der  einzelnen  Lösungen  sich  im 
Gleichgewicht  befindet,  wenn  der  partielle  Aetherdampfdruck  aller 
dieser  Lösungen  den  nämlichen  Werth  besitzt,  folgt,  dass  die  Concen- 
trationen  des  Aethers  in  den  verschiedenen  Lösungen  im  Zustande 
des  Gleichgewichts  ungleich  hohe  sein  mQssen.  Da  indessen  in 
stärker  verdünnten  Lösungen  (z.  B>  0,2  Grammmolekel  im  Liter) 
verschiedener  Salze  die  Löslichkeit  des  Aethers  nur  um  wenige  Pro- 
cente  von  einem  Mittelwerth  abweicht,  so  werden  auch  die  Concen- 
trationen  des  Aethers  in  den  einzelnen  Lösungen  des  in  Betracht 
gezogenen  Systems  nur  sehr  wenig  von  einander  verschieden  sein. 
Kur  wo  der  osmotische  Druck  des  Zellsaftes  ein  recht  beträchtlicher 
ist,  wie  z.  B.  bei  marinen  Pflanzen,  wird  bei  Zusatz  von  Aether, 
Alkohol  etc.  zu  der  plasmolysirenden  Lösung  die  Aetherconcentration 
im  Zellsafte  nach  eingetretenem  Gleichgewicht  von  der  Goncentration 
des  Aethers  in  der  Aussenflüssigkeit  (d.  h.  in  der  plasmolysirenden 
Lösung)  im  Allgemeinen  ziemlich  stark  abweichen. 

Bei  vielen  Pflanzenzellen  kann  direct  beobachtet  werden,  dass 
das  Protoplasma  resp.  ein  Theil  desselben  einen  wabenartigen 
Bau  besitzt,  und  der  Binnenraum  dieser  Waben  muss  eine  wässerige 
Lösung  enthalten.  Genau  dieselben  Betrachtungen,  die  wir  soeben 
für  den  eigentlichen  Zellsaft  der  Pflanzenzellen  angestellt  haben, 
gelten  natürlich  auch  für  die  Lösungen  innerhalb  dieser  Wabenräume, 
d.  h.  nach  eingetretenem  Gleichgewicht  wird  die  Goncentration  einer 
leicht  eindringenden  Verbindung  im  Allgemeinen  weder  die  gleiche 
sein  wie  im  eigentlichen  Zellsafte  noch  wie  in  der  Aussenflüssigkeit. 
Ja  selbst  in  den  einzelnen  Wabenräumen  des  Protoplasmas  der- 
selben Zelle  kann   die  Goncentration  der  fremden  Verbindung  eine 
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etwas  verschiedene  Höhe  erreichen,  wenn  die  Lösungen  in  den  ein- 
zelnen Wabenräumen  ursprünglich  eine  etwas  ungleiche  Zusammen- 
setzung hatten.  Enthält  das  Protoplasma  Fetttropfen,  so  wird  die 
Goncentration  der  fremden  Verbindung  in  diesen  wieder  eine  andere 
sein  als  in  den  Lösungen,  die  in  den  Wabenräumen  enthalten  sind, 
und  zwar  im  Allgemeinen  eine  höhere,  wenn  die  betreffende  Ver- 
bindung in  Oel  leichter  löslich  ist  als  in  Wasser,  eine  niedrigere 
dagegen,  wenn  die  Verbindung  sich  in  Oel  weniger  reichlich  löst  als 
in  Wasser.  Dasselbe  gilt  für  die  Goncentration  der  Verbindung  in 
den  Lipoiden  (lecithin-cholesterinartigen  Substanzen),  die 
sich  im  Protoplasma  aller  Pflanzen-  und  Thierzellen  finden. 

Wenn  wir  nun  zu  den  Muskelfasern  zurückkehren,  so  können 
einige  dieser  Betrachtungen  auf  dieselben  direct  Obertragen  werden. 
Ein  besonderer  Zellsaftraum  ist  in  den  Muskelfasern  allerdings  nicht 
vorhanden  und  es  fehlt  jeder  Beweis  dafür,  dass  das  Protoplasma 
der  Muskelfasern  einen  wabenartigen  Bau  besitzt;  immerhin  ist  es 
ziemlich  wahrscheinlich,  dass  ein  Theil  des  Wassers  in  den  lebenden 
Muskelfasern  in  der  Form  einer  wässerigen  Lösung  vorhanden  ist 
und  wenn  dies  zutrifft ,  so  wird  eine  leicht  eindringende  fremde  Ver- 
bindung in  dieser  Lösung  nach  eingetretenem  Gleichgewicht  sehr  an- 
nähernd dieselbe  Goncentration  erreichen  wie  in  der  Lösung,  welche 
die  Muskelfasern  umspült.  Es  wurde  aber  in  dem  ersten  Theile 
dieser  Arbeit  der  Beweis  geliefert,  dass  nicht  der  gesammte  Inhalt 
der  Muskelfasern  als  eine  wässerige  Lösung  betrachtet  werden  kann, 
und  dass  auch  nicht  die  Gesammt menge  des  Wassers  in  diesen 
Fasern  in  Gestalt  einer  wässerigen  Lösung  enthalten  sein  kann,  dass 
vielmehr  ein  Theil  des  Wassers  in  der  Form  von  Quellungs- 
wasser sich  befinden  muss. 

Nun  lässt  sich  leicht  experimentell  beweisen,  dass,  wenn  ein 
vorher  getrockneter  Körper  in  einer  wässerigen  Lösung  aufquillt, 
das  Wasser  und  die  gelösten  Bestandtheile  vom  aufquellenden  Körper 
in  anderen  Verhältnissen  aufgenommen  werden,  als  sie  sich  in 
der  Lösung  befinden.  So  hat  Ludwig^)  vor  mehr  als  50  Jahren 
gezeigt,  dass,  wenn  man  eine  zuerst  gut  ausgelaugte  und  dann  scharf 
getrocknete  Harnblasenwand  in  eine  kaltgesättigte  Kochsalzlösung 
einführt,   eine   ganz    beträchtliche  Auskrystallisirung   von   Kochsalz 


1)  Ludwigi  üeber  die  endosmotischen  Aequivalente  und  die  endosmotische 
Theorie.    Zeitechr.  f.  ration.  Medicin  Bd.  8  S.  19.    1849. 
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Stattfindet.  Später  modificirte  G  u  n  n  i  n  g  *)  den  Versuch  in  der  Weise, 
dass  er  statt  der  gesättigten  eine  verdünnte  Kochsalzlösung  verwandte 
und  die  getrocknete  Blasensubstanz  in  den  oberen  Theil  der  Lösung 
brachte.  Die  Blase  entzog  dem  oberen  Theil  der  Lösung  Wasser 
(vermuthlich  nebst  einer  geringen  Menge  Salz,  d.  Verf.),  wodurch  die 
Lösung  oben  eine  Concentrationsänderung  erfuhr,  was  seinerseits  zu 
Strömungserscheinungen  Veranlassung  gab,  die  durch  Lycopodium- 
sporen  leicht  erkenntlich  gemacht  werden  konnten  (noch  eleganter 
würde  sich  der  Versuch  gestalten  lassen  durch  Anwendung  eines 
Schlierenapparates,  d.  Verf.)  —  In  diesen  Fällen  hat  der  aufquellende 
Körper  der  Lösung  mehr  Wasser  und  weniger  des  gelösten  Bestand- 
theils  als  dem  Verhältniss  beider  in  der  Salzlösung  entspricht,  ent- 
zogen, in  anderen  Fällen  kann  sich  genau  das  Entgegengesetzte  er- 
eignen, wie  dies  namentlich  bei  vielen  Farbstofflösungen  leicht  zu 
beobachten  ist,  wobei  es  zunächst  völlig  gleichgültig  ist,  ob  der 
Farbstoff  vom  aufquellenden  oder  aufgequollenen  Körper  chemisch 
gebunden,  von  demselben  bloss  gelöst  oder  auch  sonstwie  fest- 
gehalten wird.  Es  ist  femer  schon  im  ersten  Theil  als  wahrschein- 
lich hingestellt,  dass  an  dem  Aufbau  der  lebenden  Muskelfaser  eine 
ganze  Anzahl  Körper  von  verschiedener  Quellbarkeit  betheiligt  ist. 
Im  Allgemeinen  wird  die  Concentration  der  fremden  eindringenden 
Verbindung  nach  vollendetem  Gleichgewicht  in  jedem  dieser  ungleich 
stark  gequollenen  Körper  eine  verschiedene  sein. 

Wenn  wir  einen  im  Wasser  aufgequollenen  Körper  als  eine  feste 
Lösung  ansehen,  und  zwar  als  eine  Lösung  von  Wasser  in 
dem  aufgequollenen  Körper,  so  erkennt  man  sofort,  dass  es 
bei  der  Vertheilung  der  fremden  Verbindung  über  die  verschiedenen 
Substanzen,  die  das  Muskelprotoplasma  aufbauen,  sich  um  ganz 
ähnliche  Erscheinungen  handelt  wie  bei  der  Vertheilung  einer  ge- 
lösten Verbindung  zwischen  zwei  oder  mehreren  mit  einander  nicht 
mischbaren  Lösungsmitteln.  Wenn  man  die  Lösungen  eines  und 
desselben  Körpers  in  verschiedenen  Lösungsmitteln  oder  auch  in 
Gemischen  solcher  durch  Scheidewände  trennen  würde,  die  wohl  für 
die  gelöste  Verbindung,  nicht  aber  für  die  Lösungsmittel  durchlässig 
sind,  so  liesse  sich  eine  beliebige  Anzahl  von  im  Gleichgewicht  mit 
einander  stehenden  Lösungen  gewinnen,  derart,  dass  die  gelöste  Ver- 


1)  Gnnning,  üeber  Imbibition  thierischer  Membrane.    Archiv  f.  d.  holl. 
Beiträge  Bd.  2  S.  245.    1860. 

t\  Pflflger,  AxehiT  Ar  Physiologie.    Bd.  02.  12 


Digitized  by  VjOOQIC 


178  E.  Overton: 

bindung  Id  jeder  einzeluen  dieser  Lösungen  eine  andere  Concen- 
tration  besitzen  würde.  Jede  Aenderung  in  der  Concentration  der 
gelösten  Verbindung  in  einer  dieser  Lösungen  würde  natürlich  eine 
Aenderung  der  Concentration  derselben  (des  gelösten  Körpers)  in 
allen  andern  Lösungen  zur  Folge  haben,  und  dasselbe  würde  bei  einer 
Temperaturänderung  des  Systems  geschehen. 

Im  Uebrigen  würden  dieselben  Betrachtungen  in  dieser  all- 
gemeinen Form  auch  dann  gelten,  wenn  einer  oder  mehrere  der  ge- 
quollenen Körper  nicht  als  eine  feste  Lösung  aufgefasst  werden 
konnte;  nur  die  Gesetze  für  die  Aenderung  in  der  Vertheilung  der 
in's  Auge  gefassten  Verbindung  über  die  verschiedenen  aufgequollenen 
Substanzen  nach  einer  Aenderung  in  der  Concentration  der  Ver- 
bindung an  einem  Orte  des  Systems  würden  andere  sein,  je  nach- 
dem die  gequollenen  Substanzen  echte  feste  Lösungen  darstellen 
oder  nicht.  Auch  in  dem  Falle,  dass  der  in's  Auge  gefasste  Körper 
eine  im  Zustande  der  Dissociation  befindliche  Verbindung  mit  einer 
Phase  des  Systems  oder  mit  einem  Bestandtheile  einer  dieser  Phasen 
eingehen  sollte,   bliebe  die  Gültigkeit  der  Betrachtungen  bestehen. 

Um  das  Resultat  der  vorstehenden  Betrachtungen  zusammenzu- 
fassen und  in  etwas  anderer  Form  auszudrücken,  Iftsst  sich  sagen, 
dass,  wenn  eine  Muskelfaser  (und  dasselbe  gilt  für  jede  andere  Zell- 
art) für  eine  gegebene  Verbindung  vollkommen  durchlässig  ist,  diese 
Verbindung  sich  über  die  einzelnen  Bestandtheile  des  Muskelproto- 
plasmas (Sarkoplasmas  wie  der  verschiedenen  Schichten  der  Fibrillen) 
wie  über  ein  System  vertheilt,  das  aus  verschiedenen  Phasen  auf- 
gebaut ist.  Eine  Aenderung  der  Concentration  der  Verbindung  in 
der  einen  Phase  des  Systems  wird  stets  von  einer  Concentrations- 
änderung  in  den  anderen  Phasen  des  Systems  begleitet ;  doch  ist  das 
Verhältniss  der  Concentrationen  in  den  verschiedenen  Phasen  für  jede 
Verbindung  ein  anderes,  für  Amylalkohol  z.  B.  ein  anderes  als 
für  Aethylalkohol. 

Diese  Auseinandersetzungen  gelten  natürlich  nicht  allein  für  die 
Alkohole,  sondern  für  alle  in  die  Muskelfasern  oder  andere  Zellen 
eindringenden  Verbindungen. 

Endlich  mag  erwähnt  werden,  dass  nach  bloss  zur  Orientirung 
angestellten  Versuchen,  zu  denen  ganze  Froschschenkel  (nach  Ent- 
fernung der  Haut)  dienten,  die  Gesammtconcentration  von  Aethyl- 
alkohol in  lebenden  Muskeln,  die  in  4<^/o  Aethylalkohol  +  0,7% 
Chlorliatrium   bis   zum  Eintritt   von  Gleichgewicht  verweilt  haben, 
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mindestens  2Va®/o  betragt.  Wahrscheinlich  ist  die  Concentration  des 
Alkohols  in  den  Muskeln  unter  diesen  Umständen  noch  etwas  höher^ 
da  gewisse  Verluste  an  Alkohol  kaum  zu  vermeiden  sind. 


II.  Gruppe:  Halogenwasserstoffe,  Nitroaefhane,  Nitrile. 

Alle  untersuchten  Stoffe,  die  zu  diesen  drei  Classen  von  Ver- 
bindungen gehören,  dringen  ebenso  schnell  in  die  Muskelfasern  und 
in  andere  Zellen  wie  die  einwerthigen  Alkohole.  Es  sollen  nur  die 
Versuche  mit  einzelnen  dieser  Verbindungen  mitgetheilt  werden. 

Yersuch  88. 

Um  4.04  p.  m.  des  30.  April  wurde  der  Sartorius  einer  Rana  esculenta, 
der  nach  siebenstündigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCl  27*/*  cg  wog,  in  6V«®/o 
NaCl  +  0,125^/0  Aethylchlorid  übergeführt  (isosmotisch  mit  0,72o/o  NaCl). 
Die  Lösung  wurde  bei  Vs®  C.  bereitet  und  auf  dieser  Temperatur  während 
der  ganzen  Versuchsdauer  erhalten. 

Um  5.25  p.  m.  des  80.  April  28  cg;  erst  bei  7  cm  Rollenabstand  erreg* 
bar,  bei  8—5  cm  Contraction  ziemlich  stark,  aber  träge. 

Um  7.55  p.  m.  des  30.  April  28—28  Vi  cg. 

Um  9.80  p.  m.  des  80.  April  27'/«— 28  cg;  bei  12  cm  erregbar,  bei  8  cm 
Contraction  lebhaft. 

Darauf  in  0,7®/o  NaCl  zurückgesetzt. 

Um  11.10  p.  m.  des  80.  April  27V4-27Va  cg. 

Um  7.50  a.  m.  des  1.  Mai  27  Vi— 27  V«  cg;  bei  15  cm  Rollenabstand  gut 
contrahirbar. 

Yersuch  SO, 

Um  7.05  p.  m.  des  1.  Mai  Hinterfuss  einer  Rana  esculenta  nach 
9  Stunden  Verweilen  in  0,7®/o  NaCl  in  0,7«/o  NaCl  +  Ofi&^fo  Aethyl- 
chlorid  'gesetzt.  Im  Anfang  des  Versuchs  waren  die  kurzen  Zehen- 
muskeln bei  9 — 10  cm  Rollenabstand  erregbar. 

Um  9.45  p.  m.  des  1.  Mai  kurze  Zehenmuskeln  bei  1  cm  Rollenabstand 
deutlich  contrahirbar,  nicht  mehr  bei  2  cm;  die  übrigen  Fussmuskeln  bei 
8 — 4  cm  erregbar,  aber  die  Contraction  recht  träge. 

Um  10.15  p.  m  des  2.  Mai  alle  Muskeln  völlig  unerregbar  (in  der 
Zwischenzeit  nicht  untersucht).    Darauf  in  reines  0,7  ®/o  NaCl  gesetzt. 

Um  10.35  p.  m.  alle  kurzen  Zehenmuskeln  noch  völlig  unerregbar,  die 
anderen  Fussmuskeln  dagegen  bei  4  cm  Rollenabstand  erregbar  und  bei 
2  cm  Contraction  nicht  schwach. 

12» 
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Um  11.15  p.  m.  des  2.  Mai  kurze  ZeheDmuskeln  unerregbar  und  jeden- 
falls todt,  die  übrigen  Fussmuskeln  bei  12  cm  erregbar  und  bei  6 — 7  cm 
Rollenabstand  Contraction  recht  lebhaft. 

Um  12.85  p.  m.  des  8.  Mai  kurze  Zehenmuskeln  unerregbar,  die  übrigen 
Fussmuskeln  bei  9—10  cm  erregbar.    Versuch  abgebrochen. 

In  gleichen  Gewichtsconcentrationen  verhält  sich  Aethylbromid 
dem  Aethylchlorid  ganz  ähnlich,  in  gleichen  Molekularconcen- 
trationeu  ist  Aethylbromid  giftiger  als  Aethylchlorid.  — 
Aethylendichlorid  ist  etwas  giftiger  als  Aethylchlorid,  doch 
macht  der  Nachweis  seines  raschen  Eindringens  in,  und  seines  Wieder- 
austretens  aus  den  Muskelfasern  bei  grösseren  Sartorien  keine 
Schwierigkeiten. 

Chloroform  bewirkt  vollständige  Narkose  der  Muskeln  bei 
Zimmertemperatur  in  einer  Concentration  von  1 :  1200  (Oewicht). 
Bei  osmotischen  Versuchen  mit  dem  Sartorius  ist  es  nicht  rathsam, 
Chloroformconcentrationen  von  mehr  als  1  :  1500  anzuwenden;  bei 
grosser  Sorgfalt  lässt  sich  aber  dennoch,  ganz  wie  bei  Aethylchlorid, 
an  den  Veränderungen  des  Gewichts  der  unzweideutige  Beweis  bringen, 
dass  das  Chloroform  sehr  rasch  in  die  Muskelfasern  eintritt  und  die- 
selben (bei  Erniedrigung  der  Concentration  in  dem  umgebenden 
Medium)  wieder  verlässt.  Es  wurden  mehrere  solche  Versuche  zu 
verschiedenen  Jahreszeiten  ausgeführt,  stets  mit  demselben  Erfolge. 
Es  ist  nicht  im  Geringsten  zweifelhaft,  dass  auch  alle  anderen 
Halogenkohlenwasserstoffe  und  ebenso  die  unsubstituirten 
Kohlenwasserstoffe  in  gleicher  Weise  äusserst  schnell  in  die 
Muskelfasern  ein-  und  austreten;  wegen  ihrer  geringen  Löslichkeit 
in  Wasser  und  ihrer  schon  in  sehr  geringen  Concentrationen  hervor- 
tretenden Giftigkeit  kann  der  Nachweis  ihres  Eindringens  indessen 
nicht  mit  der  bis  jetzt  befolgten  Methode  erbracht  werden.  In  meinen 
Studien  über  die  Narkose  habe  ich  eine  andere  Methode  für  den 
Nachweis  des  schnellen  Eindringens  und  Wiederaustretens  solcher  in 
Wasser  schwer  löslichen  und  in  sehr  geringer  Concentration  giftig 
wirkenden  Verbindungen  angegeben,  die  eben  auf  der  Verfolgung  des 
Verlaufs  der  von  ihnen  bewirkten  Narkose  beruht  Es  wurde  durch 
die  betreifenden  Versuche  allerdings  zunächst  nur  bewiesen,  dass 
diese  Verbindungen  äusserst  schnell  durch  die  Haut-  und  Kiemen- 
epithelien  in  das  Blut  und  von  hier  aus  in  die  Neurone  gelangen, 
und  dass  sie  aus  diesen  sehr  rasch  wieder  exosmiren,  wenn  die  Con- 
centration der  Verbindungen  in  dem  umgebenden  Medium  herab- 
gesetzt wird;  da  indessen  die  Neurone  und  die  Muskelfasern  in  allen 
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Fftllen,  wo  Versuche  an  beiden  angestellt  werden  können,  in  ihren 
osmotischen  Eigenschaften  das  gleiche  Verhalten  zeigen,  sich  also  für 
eine  gegebene  Verbindung  entweder  beide  durchlässig  oder  beide  un- 
durchlässig erwiesen  haben  und  insbesondere  auch  die  schwerer 
durchgehenden  Verbindungen  mit  der  gleichen  relativen  Geschwindig- 
keit durchlassen,  so  ist  die  Wahrscheinlichkeit  eine  sehr  grosse,  dass 
beide  Zellarten  auch  gegen  solche  Verbindungen  sich  in  osmotischer 
Hinsicht  gleich  verhalten,  deren  Durchdringungsvermögen  nur  bei  der 
einen  dieser  Zellarten  direct  nachgewiesen  werden  kann.  Im  Uebrigen 
werden  die  Muskelfasern  selber  von  der  Mehrzahl  dieser  Verbindungen 
narkotisirt,  wenn  auch  erst  in  einer  bedeutend  höheren  Concentration 
als  die  Neurone.  Die  Narkose  der  Muskelfasern  ^)  tritt  im  Allgemeinen 
bei  ungefähr  derselben  Concentration  ein,  bei  der  die  Narkose  von 
Pflanzenzellen  oder  Flimmerzellen  erfolgt. 

Tersuch  40, 

Um  7.18  p.  m.  des  81.  October  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  siebenstündigem  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  21 '/4  cg  wog,  in 
0,42<>/o  NaCl  +  V2<>/o  Ni tromethan  übergeführt  (isosmotisch  mit  0,7®/o  NaCl). 

Um  7.38  p.  m.  des  31.  October  24 -24 Vi  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand 
gut  erregbar,  bei  6  cm  Gontraction  sehr  energisch. 

Um  8.02  p.  m.  des  31.  October  25  V4  cg. 

Um  9.16  p.  m.  des  81.  October  26  »/4  cg;  bei  16  cm  erregbar,  bei  12  cm 
Gontraction  schon  stark. 

Um  11.25  p.  m.  des  31.  October  27  Vi  cg;  bei  12  cm  erregbar,  bei  8  cm 
Gontraction  massig  stark. 

Um  8.47  a.  m.  des  1.  November  27  Vi — 27  Va  cg;  bei  10  cm  erregbar, 
bei  6  cm  Gontraction  bedeutend  schwächer  als  normal. 

Um  11.45  p.  m.  des  1.  November  28  Va  cg;  unerregbar  oder  nur  mit 
einer  Spur  Erregbarkeit. 

Um  6.55  p.  m.  des  2.  November  82 Va  cg;  Versuch  abgebrochen. 

In  0,175  <>/o  NaGl  +  Va«/o  Ni  tromethan  (isosmotisch  mit  0,45  o/o  NaGl) 
werden  die  Brustmuskeln  in  7  Minuten  wasserstarr,  also  ebenso  schnell  als 
in  0,175^/0  NaGl  allein;  ebenso  verhalten  sich  die  Zehenmuskeln,  die  in 
0,40/0  NaGl  48  Stunden  und  darüber  leben. 

Versuch  41, 

Um  7.06  p.  m.  des  25.  October  wurde  ein  Sartorius  einer  $  Eana  escu- 
lenta,  der  nach  8Va  Stunden  Verweilen  in  0,7^/0  NaGl  15  cg  wog,  in  0,4 ®/o 
NaGl  +  S,15o/o  Methylcyanid  übergeführt  (isosmotisch  mit  2,9^/0  NaGl!> 


1)  üeber  die  Narkose  von  Muskel-  und  Nervenfasern,  die  manches  Inter- 
essante bietet  und  für  die  Theorie  der  Wirkungsweise  der  Narkotica  von  Wichtig- 
keit ist,  hoffe  ich  in  einer  späteren  Mittheilung  zu  berichten. 
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Um  7.21  p.  m.  des  25.  October  17  cg;  erst  bei  3  cm  Rollenabstand 
erregbar. 

Um  8.17  p.  ra.  des  25.  October  18 '/i  cg;  eben  merklich  reizbar. 

Um  9.15  p.  m.  des  25.  October  20  cg;  unerregbar. 

Darauf  in  0,4 ®/o  NaCl  ohne  Methylcyanid  gesetzt. 

Um  10.05  p.  m.  des  25.  October  20—20  Vi  cg ;  bei  4  cm  Rollenabstand 
erregbar,  bei  2  cm  Contraction  nicht  schwach  und  in  der  ganzen  Länge  des 
Muskels. 

Um  11.28  p.  m.  des  25.  October  20 V2  cg;  bei  6  cm  Rollenabstand 
erregbar,  aber  auch  bei  völlig  genäherten  Rollen  Contraction  schwach. 

Um  8.35  a.  m.  des  26.  Oct<)ber  22'/«  cg;  nur  noch  eine  Spur  Erregbar- 
keit am  proximalen  Ende. 

In  diesem  Versuch  hat  der  Muskel  eine  dauernde  Schädigung 
erlitten.  In  zwei  weiteren  Versuchen ,  in  denen  Sartorii  aus  0,7  ®/o 
NaCl  in  0,7  «/o  NaCl  +  3^/o  Methylcyanid  resp.  in  0,7  <>/o  NaCl 
4-  2®/o  Methylcyanid  übergeführt  wurden,  änderte  sich  ihr  Ge- 
wicht gar  nicht,  und  in  der  zweiten  Lösung  blieb  der  Muskel  während 
36  Stunden  gut  erregbar. 

Tersuch  42, 

Um  10  p.  m.  des  25.  October  wurde  der  Grastrocnemius  sammt  Nerven 
einer  Rana  esculenta  nach  6  Stunden  Verweilen  in  0,7 ^/o  NaCl  in  0,4  ^/o 
NaCl  +  2,1%  Methylcyanid  übergeführt  (isosmotisch  mit  2,5%  NaCl). 
Im  Anfung  des  Versuchs  wogen  sie  zusammen  103  Vs  cg,  und  der  Muskel 
war  vom  Nerven  aus  bei  36  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Um  10.22  p.  m.  des  25.  October  107 V2  cg;  vom  Nerven  aus  bei  22  cm, 
direct  bei  11  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Um  11.84  p.  m.  des  25.  October  114  cg;  vom  Nerven  aus  bei  22  cm 
reizbar,  aber  auch  bei  10  cm  Contraction  ziemlich  schwach;  direct  erst  bei 
8  cm  reizbar. 

Um  9.28  a.  m.  des  26.  October  129  cg;  vom  Nerven  aus  unreizbar, 
direct  bei  4  cm  reizbar. 

Darauf  in  0,4%  NaCl  ohne  Methylcyanid  übergeführt.  Um  9.40 
p.  m.  des  26.  October  starr. 

In  0,175%  NaCl  +  1'/«%  Methylcyanid  werden  die  kurzen  Zehen- 
muskeln und  die  Brustmuskeln  ebenso  schnell  wasserstarr  wie  in  0,175% 
NaCl  allein,  während  sie  in  0,5%  NaCl  +  1V2%  Methylcyanid  mehr 
als  24  Stunden  am  Leben  bleiben  und  sich  gut  contrahieren. 

Ebenso  schnell  dringen  auch  Aethylcyanid  und  Propyl- 
cyanid  in  die  Muskelfasern  ein,  doch  nimmt  die  Giftigkeit  der 
Cyanide  mit  dem  höheren  Molekularp:ewicht  schneller  zu  als  in  der 
Reihe  der  einwerthigen  Alkohole. 
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IIL  Gruppe:   Die  Alkyloxyde. 

Von  den  Alkyloxyden  wurde  nur  das  Dürchdringungsvermögen 
desAethyläthers  näher  studirt;  durch  narkotische  Versuche  wurde 
indessen  auch  das  äusserst  leichte  Eindringen  des  Amyläthers 
mit  praktischer  Gewissheit  dargethan. 

Tersnch  43. 

Um  7.33  p.  m.  des  29.  April  wurde  der  Sartorius  einer  Bana  escu- 
lenta,  der  nach  zehnstündigem  Verweilen  in  0,7<>/o  NaCl  10 Va  cg  wog,  in 
Qßb^lo  NaCl  +  Va^/o  (Gew.-)  Aethyläther  übergeführt  (isosmotisch  mit 
0,995«/o  NaCl). 

Um  9.40  p.  m.  20V4— 20Vfl  cg;  bei  2  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Darauf  in  0,7 ®/o  NaCl  ohne  Aether  übergeführt. 

Um  10.17  p.  m.  des  29.  October  19^/4  cg;  bei  8  cm  Rollenabstand  Con- 
traction  kräftig. 

Tersnch  44, 

Um  4.20  p.  m.  des  28.  April  wurde  der  Hinterfuss  einer  Rana  escu- 
lenta  nach  siebenstündigem  Verweilen  in  0,7 o/o  NaCl  +  l**/o  (Gew.-) 
Aethyläther  gesetzt 

Um  9.25  p.  m.  alle  Fussmuskeln  erst  bei  2  cm  Rollenabstand  erregbar. 

Um  8.05  a.  m.  des  29.  April  alle  Muskeln  nur  noch  eben  merklich 
erregbar. 

Darauf  in  0,7^/0  NaCl  ohne  Aether  übergeführt. 

Um  2.00  p.  m.  ein  Theil  der  kurzen  Zehenmuskeln  und  alle  übrigen 
Fussmuskeln  bei  9 — 11  cm  erregbar;  bei  4  cm  Contraction  recht  lebhaft 


IV.  Gruppe:   Neutrale  Ester  der  Nineralsäuren  und  der  einwerthigen 
Fettsäuren,  Urethane. 

Versuch  45, 

Um  7.48  p.  m.  des  22.  November  Sartorius  einer  Rana  esculenta,  der 
nach  vierstündigem  Verweilen  in  0,6%  NaCl  21  Va  cg  wog,  in  0,55 <*/o  NaCl 
H-  OfiS^fo  Aethylnitrat  (ungefähr  isosmotisch  mit  Ofil^io  NaCl)  über- 
geführt 

Um  8.82  p.  m.  22  V«  cg;  fast  vollständig  narkotisirt,  immerhin  bei  2  cm 
Rollenabstand  Contraction  in  der  ganzen  Länge  des  Muskels  stattfindend. 

Um  9.30  p.  m.  22»/«  cg,  völlig  unreizbar;  darauf  in  0,6%  NaCl 
(ohne  Ester)  zurückgesetzt 

Um  11.15  p.  m.  21  Va  cg,  bei  5—6  cm  Rollenabstand  contrahirbar. 
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Um  10.80  a.  m.  des  23.  November  21  «/i  cg,  bei  7—8  cm  Rollenabstand 
erregbar,  einzelne  Muskelfasern  sind  jedenfalls  beschädigt  worden.  ' 

Yersnch  46. 

Um  10.01  p.  m.  des  20.  November  Sartorius  einer  ?  Eana  fusca,  der 
nach  sechsstüAdigem  Verweilen  in  0,6o/o  NaCl  18  cg  wog,  in  0,5o/o  NaCl 
+  1  Gew.-Procent  Phosphorsänretriaethylester  (isosmotisch  mit 
0,67  ®/o  NaCl)  übergeführt. 

Um  10.30  p.  m.  18 «/4  cg;  contrahirt  sich  gut  bei  10  cm  Rollenabstand. 

Um  11.28  p.  m.  19 V4  cg;  Contraction  bei  8  cm  Rollenabstand. 

Um  8.45  a.  m.  des  21.  November  19  V«  cg;  bei  5  cm  Rollenabstand 
Contraction  gleichmässig. 

Darauf  in  Ofi^/o  NaCl  zurückgesetzt. 

Um  12.01  p.  m.  18 Vi  cg,  bei  13-14  cm  reizbar,  bei  12  cm  Rollen- 
abstand Contraction  recht  lebhaft.    Versuch  abgebrochen. 

Yersnch  47, 

Um  10  28  p.  m.  des  23.  November  wurde  ein  Hinterfuss  von  Rana 
esculenta  nach  siebenstündigem  Verweilen  in  reinem  Ofi^lo  NaCl  in  0,6 ®/o 
NaCl  +  2  Gew.-Procent  Phosphorsäuretriaethylester  (isos- 
motisch   mit   0,940/0    NaCl)  gesetzt. 

Um  9.15  a.  m.  des  24.  kurze  Zehenmuskeln  bei  2  cm,  die  übrigen 
Fussmuskeln  bei  8 — 4  cm  Rollenabstand  erregbar. 

Um  9.45  p.  m.  contrahiren  sich  die  kurzen  Zehenmuskeln  und  die 
übrigen  Fussmuskeln  noch  immer  bei  2  cm  Rollenabstand. 

Um  3.00  p.  m.  des  25.  November  bei  1  cm  Rollenabstand  noch  immer 
etwas  erregbar.    Versuch  abgebrochen. 

In  0,2<^/o  NaCl  +  1  Gew.-Procent  Phosphorsäuretriaethylester 
werden  der  M.  cut.  pectoris  und  die  kurzen  Zehenmuskeln  ebenso  schnell 
wasserstarr  wie  in  0,2%  NaCl  allein,  während  sie  in  0,37 ®/o  NaCl,  das  mit 
der  ersten  Lösung  isosmotisch  ist,   mehr  als  24  Stunden  am  Leben  bleiben. 

Die  neutralen  Ester  der  Schwefelsäure  werden  sofort 
bei  der  Auflösung  in  Wasser  ziemlich  weitgehend  hydrolytisch  ge- 
spalten (schon  in  der  ersten  Minute  nach  der  Auflösung];  wird  blaues 
Lackmuspapier  intensiv  geröthet)  und  eignen  sich  daher  nicht  zu 
Versuchszwecken. 

Was  die  Estern  der  einwerthigen  Fettsäuren  anbetrifft, 
80  macht  auch  bei  ihnen  die  hydrolytische  Dissociation  der  wässerigen 
Lösungen  speciell  bei  Muskelversuchen  bedeutende  Schwierigkeiten, 
indem  die  Muskeln  schon  durch  sehr  geringe  Spuren  freier  Säuren 
geschädigt  werden.  Am  besten  verfährt  man  so,  dass  man  diese 
Estern  unmittelbar  vor  den  Versuchen  in  eiskaltem  Wasser  resp. 
Kochsalzlösungen  auflöst  und  die  Lösungen  durch  Zusatz  einer  Spur 
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von  Magnesiumoxyd  eben  merklich  alkalisch  macht.  Die  Ver- 
suche selbst  werden  ebenfalls  bei  Temperaturen  von  0 — 5®  C.  aus- 
gefühil  und  die  Muskeln  nur  so  lange  in  den  Esterlösungen  gelassen, 
bis  die  Gewichtsänderungen  gut  ausgeprägt  sind,  ohne  dass  man  auf 
die  schliesslichen  Gleichgewichtszustände  wartet.  Ich  habe  nur  essig- 
saures Aethyl  und  buttersaures  Aethyl  geprüft,  mit  dem 
Resultat,  dass  Sartorien,  aus  0,7  ^/o  NaCl  in  0,6 »/o  NaCl  4-  1  ®/o 
essigsaures  Aethyl  (isosmotisch  mit  0,98^/0  NaCl)  resp.  in 
0,65  ^/o  NaCl  +  ^U^lo  buttersaures  Aethyl  (isosmotisch  mit 
0,72  ®/o  NaCl)  übergeführt,  in  der  ersten  halben  Stunde  ebenso  schnell 
Wasser  aufnahmen  als  die  anderseitigen  Muskeln  unter  denselben 
Temperaturverhältuissen  bei  Ueberfllhrung  aus  0,7  in  0,6  resp. 
0,65  ^/o  ige  Kochsalzlösungen  ohne  jene  Estern,  und  dass  bei  ihrem  Zu- 
rückversetzen in  0,7  ®/o  NaCl  die  Muskeln  entweder  genau  oder  bis 
auf  V4  cg  die  ursprünglichen  Gewichte  wieder  annahmen.  Bei 
Pflanzenzellen,  die  nach  allen  bis  jetzt  gewonnenen  Erfahrungen  in 
ihren  osmotischen  Eigenschaften  mit  den  lebenden  Muskelfasern  genau 
übereinstimmen,  sind  Versuche  mit  den  Estern  der  einwerthigen 
Fettsäuren  sehr  viel  leichter  auszuführen,  theils  weil  solche  Versuche 
viel  geringere  Zeit  in  Anspruch  nehmen,  theils  weil  die  meisten 
Pflanzenzellen  weniger  empfindlich  gegen  geringe  Mengen  freier  Säuren 
sind  als  die  Muskelfasern.  In  früheren  Jahren  hat  der  Verfasser  an 
Manzenzellen  Versuche  mit  einer  grossen  Reihe  dieser  Estern  an- 
gestellt, wobei  es  sich  ergab,  dass  alle  in  die  lebenden  Zellen 
äusserst  schnell  eindringen. 

Versuche  über  das  Eindringen  von  weinsaurem  Aethylester 
und  von  citronensaurem  Aethylester  in  die  Muskelfasern 
sind  unter  den  Versuchen  mit  drei-  und  vierwerthigen  Verbindungen 
aufgeführt. 

Urethane. 

Im  Gegensatz  zu  den  Estern  der  einwerthigen  Fettsäuren  werden 
die  Urethane  (Ester  der  Carbaminsäure)  durch  Wasser 
allein,  wenigstens  bei  gewöhnlicher  Temperatur,  nicht  merklich  hydro- 
lysirt.  Diejenigen  von  niedrigerem  Molekulargewicht  haben  auch  nur 
eine  geringe  Giftigkeit  und  eignen  sich  daher  besonders  gut  zu  Ver- 
suchszwecken. 

Tersuch  4S. 

Um  2.54  p.  m.  des  24.  October  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  esculenta, 
der  nach  3V«  Stunden  Verweilen  in  0,7 */o  NaCl  20  V«  cg  wog,  in  0,4 ®/o 
KaCl  4-  l,5^/o  Methylurethan  (isosmotisch  mit  l,08^/o  NaCl)  übergeführt. 
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Um  3.02  p.  m.  (also  nach  acht  Minuten)  21^/4 — 22  cg. 

Um  4.38  p.  m.  26'/«  cg;  bei  18 — 14  cm  Rollenabstand  erregbar,  bei 
6  cm  Gontraction  ziemlich  stark,  aber  immerhin  etwas  schwächer  als  in 
0,4«/o  NaCl  allein. 

Um  5.50  p.  m.  25V8— 25'/4  cg;  Erregbarkeit  unverändert. 

Um  11.10  p.  m.  25^4—26  cg;  bei  9  cm  Rollenabstand  erregbar,  bei 
5  cm  Gontraction  massig  stark. 

Um  8.40  a.  m.  des  25.  October  26— 26V4  cg;  bei  6  cm  Rollenabstand 
erregbar,  aber  Gontraction  selbst  bei  völlig  genäherten  Rollen  schwach. 

Um  6.30  p.  m.  des  25.  October  31  cg;  völlig  unerregbar. 

In  0,40/0  NaGl  +  2o/oMethylurethan  nimmt  der  Muskel  ebenfalls 
sofort  Wasser  auf,  stirbt  aber  in  wenigen  Stunden,  während  in  einer  Lösung 
von  0,1  ^lo  NaGl  +  2**/o  Methylurethan  ein  Sartorius  lauge  am  Leben 
bleibt.  —  Ein  M.  cut.  pectoris  und  die  kurzen  Zehenmuskeln  werden  in 
0,2®/o  NaGl  +  1%  Methylurethan  (isosmotisch  mit  0,65<»/o  NaGl)  ebenso 
schnell  wasserstarr  wie  in  0,2^/0  NaGl  allein,  andererseits  i)leibt  die  Reiz- 
barkeit dieser  Muskeln  in  0,7 ^/o  NaGl  +  2**/o  Methylurethan  (isos- 
motisch mit  1,6%  NaGl)  mehr  als  24  Stunden  erhalten. 

Tersuch  48. 

Um  2.24  p.  m.  des  14.  October  wurde  ein  Sartorius  einer  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  vierstündigem  Verweilen  in  0,7<^/o  NaGl  21'*/4— 22cg  wog, 
in  0,40/0  NaGl  +  IVs^/o  Aethylurethan  (isosmotisch  mit  0,97 0/0  NaGl) 
übergeführt. 

Um  2.39  p.  m.  (d.  h.  nach  15  Minuten)  23  cg. 

Um  3.24  p.  m.  24 V4  cg;  bei  4^/2  cm  Rollenabstand  erregbar. 

Um  5.27  p.  m.  26  cg. 

Um  8.06  p   m.  27  cg. 

Um  10.05  p.  m.  27  cg ;  nur  sehr  wenig  erregbar.   Versuch  abgebrochen. 

Bei  Ueberführung  aus  0,7  Vo  NaCl  in  0,7  %  NaCl  +  1  ®/o 
Aethylurethan  bleibt  das  Gewicht  eines  Sartorius  unverändert, 
und  die  Lebensdauer  ist  ebenso  gross  wie  in  0,7  ^/o  NaCl  ohne 
Urethan. 

Ebenso  leicht  oder  noch  leichter  wie  Methyl-  und  Aethyl- 
urethan dringen  die  ürethane  von  höherem  Molekulargewicht, 
so  weit  sie  untersucht  wurden,  in  die  Muskelfasern  ein.  Hier  wie 
bei  den  meisten  andern  homologen  Reihen  nimmt  die  Giftigkeit  mit 
dem  höheren  Molekulargewicht  ziemlich  schnell  zu. 
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V.  Gruppe:   Einwerthige  Aldehyde,  Paraldehyd,  Ketone,  Aldoxime 
und  Ketoxime,  Laotone. 

Muskeln  sind  nicht  günstige  Versuchsobjecte,  um  die  Wirkungen 
der  eigentlichen  Aldehyde  zu  studiren,  da  die  Versuche  bei  ihnen 
nicht  genügend  schnell  zu  Ende  geführt  werden  können.  Die  Alde- 
hyde haben  nämlich  die  Eigenthümlichkeit,  dass  ihre  maximalen 
Wirkungen  erst  nach  längerer  Zeit  eintreten,  nachdem  ihre  grössten 
Concentrationen  im  Protoplasma  schon  längst  erreicht  worden  sind. 
Bei  einer  Concentration  C  z.  B.  können  in  der  ersten  halben  Stunde 
die  Wirkungen  geringfügig,  aber  dennoch  schon  bei  einer  Concentration 
von  ^U  C  nach  3—4  Stunden  verderblich  sein.  Durch  Versuche  mit 
Pflanzenzellen  und  isolirten  thierischen  Zellen  lässt  sich  leicht  nach- 
weisen, dass  diese  einwerthigen  Aldehyde  ebenso  schnell  in  die 
lebenden  Zellen  eindringen  wie  die  einwerthigen  Alkohole  u.  s.  w. 
Während  der  ersten  Viertelstunde  bewirken  Aethylaldehyd  und 
Isobutylaldehyd  selbst  in  Vs^/oigen  Lösungen  keine  dauernde 
Schädigung  der  Zellen,  obgleich  (bei  Zellen  mit  leicht  durchlässigen 
Cellulosewänden  oder  nackten  Zellen)  das  Gleichgewicht  der  Con- 
centrationen dieser  Aldehyde  in  der  Versuchslösung  einerseits,  im 
Zellsafte  und  im  Protoplasma  andererseits,  schon  nach  einer  Minute 
im  Wesentlichen  erreicht  ist.  —  Im  üebrigen  haben  diese  Aldehyde 
und  selbst  der  viel  giftigere  Formaldehyd  die  Eigenthümlichkeit, 
dass  sie  in  nicht  zu  hohen  Concentrationen  (V*— 1  ®/o)  die  meisten 
Pflanzenzellen  tödten,  ohne  ihre  osmotischen  Eigenschaften  in  den 
ersten  Stunden  nach  dem  Tode  merklich  zu  ändern,  wie  ich  schon 
vor  zehn  Jahren,  und  zwar  zuerst  an  Aethylaldehyd,  später 
auch  an  Formaldehyd  und  Propylaldehyd  erkannte^).  Viele 
Pflanzenzellen  können  z.  B.  nach  2  —  3  stündigem  Verweilen  in 
^U — V2  %  Formal  d  eh  yd  die  Erscheinungen  der  Plasmolyse  zeigen, 
sobald  sie  in  Rohrzuckerlösungen  oder  Salzlösungen  übergeführt 
werden,  deren  Concentrationen  genügend  sind,  um  auch  bei  den 
lebenden  Zellen  Plasmolyse  hervorzurufen.  Die  Plasmolyse  vergeht 
bei  ihnen  wieder  nach  ihrer  Uebertragung  in  reines  Wasser,  genau 


1)  Es  handelt  sich  hier  um  die  Erhaltung  der  normalen  osmotischen  Eigen- 
schaften der  ganzen  Protoplasten,  nicht  bloss  der  Yacuolenhäute  wie  in 
den  Versuchen  von  de  Vries,  wo  die  Zellen  mit  lO^/o  Salpeter  abgetödtet 
wurden.  Letzere  Erscheinung  ist  dem  Verfasser  ans  eigener  Anschauung  sehr 
wohl  bekannt. 
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SO,  wie  bei  lebenden  Zellen.  Es  rührt  dies  daher,  dass  der  Form- 
aldehyd in  den  genannten  Goncentrationen  die  Pflanzenzellen  tödtet, 
ohne  das  Protoplasma  zunächst  zu  coaguliren. 

Meine  Vermuthung,  dass  sich  die  Muskelfasern  gegenüber  Form- 
al dehyd  ebenso  verhalten  würden,  hat  sich  nicht  bestätigt ;  Form- 
aldehyd bewirkt  schon  in  0,05  ®/o  in  äusserst  kurzer  Zeit  sowohl 
den  Tod  der  Muskelfasern  als  auch  eine  Veränderung  ihrer  normalen 
osmotischen  Eigenschaften.  Es  ist  also  hier  nicht  möglich,  den 
directen  Beweis  zu  führen,  dass  Formaldehyd  schon  in  die  un- 
veränderten Muskelfasern  eindringen  kann,  obgleich  hierüber  kaum 
ernstliche  Zweifel  bestehen  können. 

Für  Aethylaldehyd  und  für  Isobutylaldehyd  lässt  sieh 
dagegen  der  unmittelbare  Beweis  des  äusserst  schnellen  Eindringens 
in  die  noch  unveränderten  Muskelfasern  leicht  erbringen,  wobei  man 
aber  den  Ausgleich  der  Goncentrationen  dieser  Aldehyde  in  den  Ver- 
suchslösungen und  den  Muskelfasern,  wie  wir  es  bis  jetzt  bei  anderen 
Verbindungen  immer  gethan  haben,  nicht  abwartet,  sondern  in  der 
Weise  verfährt,  dass  man  die  Muskeln  (Sartorii)  aus  0,7  ®/o  NaGl  in 
0,6^^/oNaGl  +  V4«/o  Aethylaldehyd  oder  Butylaldehyd  über- 
trägt und  schon  nach  15—20  Minuten  die  Muskeln  wieder  in  reine 
0,7  ^/o  ige  Ghlornatriumlösung  zurücksetzt.  Man  sieht  dann,  wie  die 
Muskeln  sofort  bei  der  Uebertragung  in  die  Kochsalzaldehydlösungen 
an  Gewicht  zunehmen,  trotzdem  die  eine  Lösung  (0,6 ®/o  NaGl  4- 
^'a^Io  Aethylaldehyd)  mit  ca.  0,8  °/o,  die  andere  Lösung  (0,6 «/o  NaGl  -t- 
V*  ®/o  Butylaldehyd)  mit  ca.  0,715  ®/o  NaGl  isosmotisch  ist.  Bei  dem 
Zurücksetzen  in  eine  0,7  ^/o  ige  Ghlornatriumlösung  nehmen  die 
Muskeln  wieder  an  Gewicht  ab  und  gewinnen  eine  fast  normale 
Erregbarkeit,  was  beweist,  dass  sie  keine  dauernde  Schädigung  er- 
litten haben.  —  In  der  Reihe  der  einwerthigen  Aldehyde  nimmt  die 
Giftigkeit  zunächst  mit  dem  höheren  Molekulargewicht  ab,  was  durch 
die  geringere  Reactionsfilhigkeit  der  eigentlichen  Aldehydgruppe  GHO 
in  den  höheren  Gliedern  bedingt  zu  sein  scheint.  Isobutylaldehyd 
ist  das  am  wenigsten  giftige  Glied  der  Reihe;  von  diesem  Aldehyd  an 
nimmt  die  Giftigkeit  mit  dem  höheren  Molekulargewicht  wieder  zu, 
was  mit  dem  Theilungscoßfficienten  dieser  Aldehyde  zwischen  Wasser 
und  den  fettartigen  Lösungsmitteln  zusammenhängt. 

Paraldehyd  besitzt  nicht  die  eigenthümlichen  Wirkungen  der 
echten  einwerthigen  Aldehyde,  sondern  verhält  sich  im  Wesentlichen 
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(physiologisch)  wie  ein  einwerthi^er  Alkohol  oder  ein  Alkyloxyd, 
wie  die  folgenden  Versuche  zeigen. 

Tersuch  50. 

Um  10.12  p.  m.  des  27.  October  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  3  Va  stündigem  Verweilen  in  0,7<>/o  NaCl  26  Vi— 26  Va  cg 
wog,  in  0,65 ®/o  NaCl  +  Vs^/o  Paraldehyd  übergeführt  (zusammen  mit 
0,78^/0  NaCl  isosmotisch). 

Um  10.57  p.  m.  des  27.  April  27  cg;  bei  16  cm  Bollenabstand  Con- 
traction  stark  und  gleiohmässig. 

Um  11.18  p.  m.  des  27.  April  27 Va  cg;  bei  16  cm  Rollenabstand  Con- 
traction  stark. 

Um  9.40  a.  m.  des  28.  April  27  Va  cg;  Con traction  bei  15—16  cm 
lebhaft. 

Um  7.25  p.  m.  des  28.  April  35  cg;    unerregbar,   mehr  oder  weniger 

contrahirt  und  opak.    Der   etwas  frühzeitige  Tod   war  in  diesem  Versuche 

wahrscheinlich  dadurch  veranlasst,  dass  die  Lösung,  in  der  sich  der  Muskel 

befand,    aus  Versehen    während    einiger  Zeit    in    directes   Sonnenlicht    zu 

stehen  kam. 

Tersuch  51« 

Um  10.40  p.  m.  des  27.  April  wurde  der  Hinterfuss  einer  Rana  escu- 
lenta  nach  3  Va  stündigem  Liegen  in  0,7  ®/o  N  a  C 1  +  1  **/o  (Gew.-)  Paraldehyd 
übergeführt.  Im  Anfange  des  Versuchs  waren  die  kurzen  Zehenmuskeln 
bei  8—10  cm  Rollenabstand  reizbar,  die  übrigen  Fussmuskeln  bei  16—17  cm. 

Um  11.20  p.  m.  des  27.  April  kurze  Zehenmnskeln  bei  6—7  cm  Rollen- 
abstand gut  contrahirbar ,  nicht  mehr  bei  8  cm;  die  übrigen  Fussmuskeln 
bei  18—14  cm,  nicht  mehr  bei  14 Va  cm  contrahirbar. 

Um  9.50  a.  m.  des  28.  April  contrahiren  sich  die  kurzen  Zehenmuskeln 
bei  5 — 6  cm  Rollenabstand,  nicht  mehr  bei  6—7  cm;  die  übrigen  Fuss- 
muskeln contrahiren  sich  bei  12 — 14  cm. 

Um  7.30  p.  m.  des  28.  April  Muskeln  erst  bei  4  cm  Rollenabstand 
reizbar.    Versuch  abgebrochen. 

Tersuch  52. 

Um  9.13  p.  m.  des  2.  Decembcr  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  sechsstündigem  Aufenthalt  in  0,65  ^/o  NaCl  21  Vi  cg  wog,  in 
0,6^/0  NaCl  4-  0,876%  Chloralhydrat  gesetzt  (isosmotisch  mit 0,67 «/o NaCl). 

Um  9.80  p.  m.  des  2.  December  21  Vi— 22  cg. 

Um  10.00  p.  m.  des  2.  December  22 — 22 Vi  cg;  erst  bei  8  cm  Rollen- 
abstand reizbar  und  selbst  bei  völlig  genäherten  Rollen  Contraction 
sehr  träge. 

Um  10.45  p.  m.  des  2.  December  22 Vi— 22 Va  cg;    noch   etwas   reizbar. 

Versuch  58. 

Um  11.00  p.  m.  des  2.  December  wurde  ein  Gastrocnemiusnerv-Präparat 
nach  7  Va  stündigem  Verweilen  in  0,65  «/o  NaCl  in  0,6  «/o  NaCl  +  0,26% 
Chloralhydrat  übergeführt. 
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Um  4.80  p.  m.  des  8.  Dezember  von  der  distalen  Hälfte  des  Nerven 
aus  bei  12—16  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Um  2.12  p.  m.  des  4.  December  noch  immer  von  der  distalen  Hälfte 
des  Nerven  aus  bei  8 — 10  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Yersnch  54« 

Um  6.15  p.  m.  des  22.  November  wurde  der  Hinterfuss  einer  Rana 
esculenta  nach  zweistündigem  Liegen  in  0,6  ^/o  NaCl  in  0,6^/oNaCl  +  0,5  ^/o 
•Chlor alhjdrat  übertragen.  Im  Anfange  des  Versuchs  waren  die  kurzen 
Zehenmuskeln  bei  8 — 10  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Um  8.08  p.  m.  des  22.  November  kurze  Zehenmuskeln  erst  bei  5  cm 
Rollenabstand  erregbar  und  Contraction  träge,  aber  ziemlich  stark;  die 
übrigen  Fussmuskein  erst  bei  9  cm  (statt  bei  15 — 16  cm)  reizbar. 

Um  11.85  p.  m.  des  22.  November  kurze  Zehenmuskeln  völlig  un- 
erregbar, die  anderen  Fussmuskein  bei  2—8  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Um  9.80  a.  m.  des  28.  November  sämmtliche  Fussmuskein  völlig  un- 
erregbar. Darauf  das  Präparat  in  reines  0,6^/oige8  NaCl  über- 
geführt. 

Um  7.45  p.  m.  des  28.  November  kurze  Zehenmuskeln  noch  völlig  un- 
erregbar, einzelne  andere  Fussmuskein  bei  völlig  genäherten  Rollen  wieder 
etwas  erregbar. 

Um  9.80  a.  m.  des  24.  November  kurze  Zehenmuskeln  völlig  un- 
erregbar, die  übrigen  Fussmuskein  bei  2 — 8  cm  erregbar,  aber  Contraction 
sehr  schwach. 

In  einem  weiteren  Versuch,  in  dem  ein  Hinterfuss  in  0,6  ^/o  NaCl 
+  0,25 ®/o  Chloralhydrat  gesetzt  wurde,  blieben  die  Muskeln 
während  der  ersten  zwei  Stunden  fast  ebenso  erregbar  wie  in 
normalem  Zustande.  Nach  5  V2  Stunden  war  dagegen  die  Erregbar- 
keit bedeutend  herabgesetzt.  Nach  24  Stunden  waren  die  Muskeln 
immer  noch  bei  2— -3  cm  erregbar,  und  nach  Uebertraguug  in  reine 
Kochsalzlösung  nahm  die  Erregbarkeit  bedeutend  zu. 

Chloralhydrat  dringt  entschieden  etwas  langsamer  in  die 
Muskelfasern  ein  als  die  bisher  besprochenen  Verbindungen.  Merk- 
würdig ist  der  Umstand,  dass  es  die  Nervenfasern  erst  in  wenig  ge* 
ringeren  Concentrationen  narkotisirt  als  die  Muskelfasern  (Versuch  53). 
Auch  seine  schwach  sauere  Reaction  unterscheidet  es  von  den  übrigen 
Narcotica. 

Von  den  Ketonen  wurden  Aceton,  Methyläthylketon, 
Diäthylketon,  Methylpropylketon  und  Trional  auf  ihr 
Durchdringungsvermögen  untersucht.  Alle  diese  Ketone  dringen  in 
die  Muskelfasern  ebenso  schnell  ein  als  die  einwerthigen  Alkohole; 
wie  bei  den  letzteren  nimmt  ihre  Giftigkeit  mit  der  grösseren  Anzahl 


Digitized  by  VjOOQIC 


Beiträge  zur  allgemeinen  Muskel-  und  Nervenphysiologie.  191 

Kohlenstoffatome  im  Molekül  zu.    Es  soll  hier  nur  ein  Versuch  mit 
Methylpropylketon  näher  angeführt  werden. 

Yersnch  55« 

Um  9.18  p.  m.  des  7.  November  wurde  ein  Sartorius  von  Bana  escu- 
lenta,  der  nach  fünfstündigem  Liegen  in  0,7  ®/o  NaCl  12  Vi  cg  wog,  in  0,5 ®/o 
NaCl  +  0^5  Gew.- Procent  Methylpropylketon  übertragen. 

Um  10.05  p,  m.  des  7.  November  14  Vi  cg. 

Um  10.45  p.  m.  des  7.  November  14*/4  cg;  nur  noch  wenig  reizbar. 

Um  11.08  p.  m.  des  7.  November  14 "/i  cg;  kaum  noch  reizbar. 

In  0,7  «/o  NaCl  +  0,5  ®/o  Methylpropylketon  (aus  0,7  «/o  NaCl)  übertragen, 
ändert  sich  das  Gewicht  der  Muskeln  nicht,  und  sie  bleiben  mehr  als 
12  Stunden  etwas  reizbar  und  erholen  sich  nach  Ueberführung  in  reine 
Kochsalzlösung. 

In  0,65^/o  NaCl  4-  0,25^/o  Trional  bleiben  Muskeln  etwas  reizbar  über 
24  Stunden;  Trional  dringt  ebenso  leicht  in  die  Muskeln  ein  wie  die  ge- 
wöhnlichen Ketone. 

Ebenso  wie  die  Aldehyde  und  Ketone  selber,  dringen  auch  ihre 
Oxime  äusserst  leicht  in  die  Muskelfasern  ein,  wie  der  folgende 
Versuch  mit  Acetoxim  zeigt: 

Yersnch  M« 

Um  8.05  p.  m.  des  9.  December  wurde  ein  Sartorius  von  einer  sehr 
grossen  Bana  esculenta,  der  nach  5  Va  stündigem  Liegen  in  0,65 ®/o  NaCl 
85  cg  wog,  in  0,5 ^/o  NaCl  +  0,5 ®/o  Acetoxim  übergeführt  (isosmotisch  mit 
0,73  ^/o  NaCl).  Zu  der  eben  merklich  sauer  reagirenden  Lösung  wurde 
1:50000  MgO  zugesetzt,  was  die  Reaction  der  Lösung  schon  in  eine  merk- 
lich alkalische  verwandelte. 

Um  9.20  p.  m.  des  9.  December  88  cg;  Contraction  bei  14—15  cm 
Bollenabstand  lebhaft  und  gleichmässig. 

Um  10.50  p.  m.  des  9.  December  38  V4  cg;  bei  10  cm  Bollenabstand 
Contraction  energisch. 

Um  8.40  a.  m.  des  10.  December  89  cg;  bei  8—9  cm  Bollenabstand 
Contraction  lebhaft  und  gleichmässig. 

Um  11.10  p.  m.  des  10.  December  88  Vi  cg. 

Um  11.45  a.  m.  des  11.  December  88  cg;  noch  bei  10—12  cm  erregbar 
und  bei  8  cm  Contraction  lebhaft  und  gleichmässig.-   Versuch  abgebrochen. 

Aldoxim  ist  etwas  giftiger  als  Acetoxim,  namentlich  bei 
längerer  Dauer  des  Versuchs,  doch  bereitet  der  Nachweis  seines 
raschen  Eindringens  in  die  noch  unversehrten  Muskelfasern  durchaus 
keine  Schwierigkeiten. 
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Von  den  Lactonen  eignet  sich  das  Yalerolacton  besonders 
gut  zu  Versuchen  mit  Muskeln,  da  bei  dieser  Verbindung  die  Lacton- 
bindung  in  wässeriger  Lösung  nur  in  unbedeutendem  Grade  gesprengt 
ist  und  schon  eine  Spur  MgO  genügt,  um  die  Reaction  der  Lösung 
neutral  zu  machen.  Bei  Butyrolacton  ist  die  Auflockerung  der 
Lactonbindung  in  wässeriger  Lösung  eine  grössere  und  die  Reaction 
der  Lösung  daher  genügend  stark  sauer,  um  Muskelfasern  zu 
schädigen.  Bei  Pflanzenzellen,  die  gegen  eine  sauere  Reaction 
weniger  empfindlich  sind,  lässt  sich  die  leichte  Durchlässigkeit  der 
Protoplasten  auch  für  diese  Verbindung  leicht  nachweisen.  Andere 
Lactone  von  zweiwerthigen  Säuren,  die  zweifellos  ebenfalls  leicht 
in  die  unversehrten  Protoplasten  eindringen  werden,  waren  mir 
unzugänglich. 

Tersnch  57. 

Um  7.05  p.  m.  des  9.  December  wurde  der  eine  Sartorius  einer  grossen 
Rana  esculenta,  der  nach  4  "/i  stündigem  Verweilen  in  0,65%  NaCl  34Vscg 
wog,  in  0,5%  NaCl  +  0,6%Valerolacton  +  eine  Spur  (etwa  1  mg) 
MgO  gesetzt  (isosmotisch  mit  0,67%  NaCl.) 

Um  8.10  p.  m.  des  9.  December  37  Vs  cg;  bei  15 — 16  cm  Rollenabstand 
Contraction  recht  lebhaft. 

Um  10.45  p.  m.  des  9.  December  89  cg;  schon  bei  12  cm  erregbar, 
Contraction  aber  auch  bei  9 — 10  cm  nicht  stark  und  etwas  ungleichmässig. 

Um  8.35  a.  m.  des  10.  December  42  cg;  nur  stellenweise  erregbar. 

In  dem  vorausgehenden  Versuche  ist  der  Muskel  vermuthlich 
etwas  verletzt  worden,  denn  selbst  P/oige  Lösungen  von  Valero- 
lacton  führten  bei  den  Fussmuskeln  innerhalb  24  Stunden  zu  keiner 
vollständigen  Narkose,  wenn  auch  die  Erregbarkeit  der  Muskeln  sehr 
stark  herabgesetzt  wurde.  Ein  nicht  mehr  oder  weniger  beschädigter 
Muskel  würde  bei  der  Uebertragung  aus  0,65  ^/o  NaCl  in  0,5  ^/o  NaCl 
ohne  irgend  einen  Zusatz  bedeutend  weniger  Wasser  aufnehmen, 
als  der  Muskel  im  Versuche  57  aufgenommen  hat 


VI.  Gruppe:   Zweiwertbige  Alkohole  und  einige  ihrer  Derivate. 

Wir  haben  es  bis  dahin  stets  mit  organischen  Verbindungen  zu 
thun  gehabt,  die  äusserst  schnell  in  die  Muskelfasern  eindringen.  Bei 
der  Uebertragung  des  Versuchsmuskels  etwa  aus  einer  0,7  ®/o  igen 
Chlomatriumlösung  in  eine  Lösung,  die  neben  0,5  ^/o  Kochsalz  eine 
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gewisse  Menge  der  bezüglichen  organischen  Verbindung  enthielt,  ist 
die  Zeit,  die  für  den  Difiusionsausgleich  zwischen  der  die  einzelnen 
Muskelfasern  umspülenden  Lösung  und  der  den  ganzen  Muskel  um- 
gebenden Lösung  erforderlich  war,  bedeutend  länger  gewesen  als 
für  den  eigentlichen  Uebergang  der  organischen  Verbindung  aus  der 
interfibrulären  Lösung  in  die  einzelnen  Muskelfasern.  Dies  war 
selbst  bei  so  dünnen  Muskeln  wie  dem  M.  cut.  pectoris  und  den 
kurzen  Zehenmuskeln  der  Fall.  Wenn  man  osmotische  Versuche  bei 
isolirten  Zellen,  z.B.  bei  Pflanzenzellen,  Spermatozoiden, 
Flimmerzellen,  Protozoen,  rothen  Blutkörperchen  u.  s.w., 
mit  irgend  einer  dieser  Verbindungen  anstellt,  so  ergibt  sich,  dass 
der  Uebergang  derselben  in  diese  Zellen  ein  so  rascher  ist,  dass  ein 
Gleichgewicht  zwischen  ihren  Concentrationen  ausserhalb  und  inner- 
halb der  Zellen  schon  in  weniger  als  einer  Minute  im 
Wesentlichen  erreicht  ist.  Aus  diesen  Gründen  ist  es  wenigstens 
bei  Versuchen  an  Muskeln  ^)  (und  ebenso  bei  Versuchen  an  Pflanzen- 
zellen) unmöglich  zu  entscheiden,  ob  eine  dieser  Verbindungen 
etwas  schneller  oder  etwas  langsamer  als  eine  andere  Verbindung, 
die  zu  den  fünf  bisher  behandelten  Gruppen  gehört,  in  die  Muskel- 
fasern eindringt. 

In  dieser  sechsten  Gruppe,  sowie  in  den  folgenden  Gruppen 
treffen  wir  dagegen  Verbindungen,  die  zum  Theil  bedeutend  lang- 
samer in  die  Muskelfasern  und  in  andere  lebende  Zellen  eindringen. 
Bei  ihnen  kann  die  relative  Geschwindigkeit  des  Eindringens  ziemlich 
genau  festgestellt  werden,  und  ebenso  l&sst  sich  bei  ihnen  der  Eiu- 
fluss  ermitteln,  den  der  Ersatz  gewisser  Atomgruppen  im  Molekül 


1)  Durch  sorgfältige  Bestimmung  der  zum  Eintreten  vollständiger  Narkose 
nothwendigen  Zeiten  bei  Kaulquappen  und  anderen  durch  Kiemen  athmenden 
Thieren,  wenn  die  thatsächlicb  angewandten  Concentrationen  der  Narkotica  in 
der  Yersuchslösung  um  einen  bestimmten  Werth  die  zur  vollen  Narkose  er- 
forderlichen Grenzconcentrationen  übersteigt,  lassen  sich  auch  über  die  relative 
Geschwindigkeit  des  Eindringens  dieser  Verbindungen  in  die  Zellen  wenigstens 
einige  Anhaltspunkte  gewinnen.  So  konnte  leicht  festgestellt  werden,  dass  die 
höheren  Glieder  der  homologen  Reihen  der  einwerthigen  Alko- 
hole, der  Nitrile,  Estern  (speciell  der  ürethane)  etc.  bei  dem- 
selben Diffusionspotential  (in  Molekülconcentrationen  berechnet)  schneller 
in  die  Zellen  eindringen  als  die  niederen  Glieder  der  genannten 
Reihen.  Freilich  handelt  es  sich  bei  solchen  Versuchen  eigentlich  um  die 
mittlere  Dnrchlässi^eit  der  Kiemenepithelien ,  Blutgefassendothelien  und 
Neurone,  nicht  um  die  Durchlässigkeit  einer  einzigen  Zellart 

E.  rflftger,  ArdftiT  f&r  Physiologie.   Bd.  92.  18 
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durch  andere  auf  die  Geschwindigkeit  des  Eiadringens  ausQbt. 
Für  die  Theorie  der  osmotischen  Eigenschaften  der  Muskelfasern, 
d.  h.  für  die  Ermittlung  der  besonderen  Factoren,  die  diese  Eigen- 
schaften bedingen,  hat  ein  eingehendes  Studium  dieser  Verbindungen 
daher  einen  besonderen  Werth. 

Yersnch  58, 

Um  4.16  p.  m.  des  9.  October  wurde  ein  Sartorius,  der  nach  vier- 
stündigem Verweilen  in  OJ^/o  NaCl  18  cg  wog,  in  0,3®/o  NaCl  4-  1  Gew.- 
Procent  Aethylenglykol  (isosmotisch  mit  0,86 ®/o  NaCl)  übergeführt. 

Um  4.81  p.  m.  14  cg. 

Um  4.46  p.  m.  15  Va  cg. 

Um  5.01  p.  m.  15  Va— 158/4  cg. 

Um  7.28  p.  m.  18 Va  cg;  bei  16  cm  Rollenabstand  erregbar,  bei  14  cm 
Contraction  stark. 

Um  9.20  p.  m.  19 Va  cg. 

Um  9.40  p.  m.  bei  15  cm  erregbar,  bei  12  cm  Contraction  recht  stark. 

Um  8.20  a.  m.  des  10.  October  90  Va  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand 
erregbar,  bei  5  cm  Contraction  kräftig. 

Um  8.20  p.  m.  des  10.  October  21  cg;  unerregbar,  aber  noch  plastisch. 

Um  12.80  p.  m.  des  11.  October  19  Va  cg;  anerregbar.  Versuch  ab- 
gebrochen. 

Aus  diesem  Versuche  sieht  mau,  dass  die  Wasseraufnahme  in 
Glyk Öllösungen  bedeutend  laugsamer  als  in  den  Lösungen  derein- 
werthigen  Alkohole  geschieht;  denn  trotz  der  Kleinheit  des  ver- 
wendeten Sartorius  hat  es  ca.  zwei  Stunden  gedauert,  bis  die  Hälfte 
des  schliesslich  vom  Muskel  aufgenommenen  Wassers  resorbirt  worden, 
und  mehr  als  fünf  Stunden,  bis  Gleichgewicht  eingetreten  ist,  während 
bei  einer  ähnlichen  Versuchsanordnung  mit  den  einwerthigen  Alko- 
holen höchstens  20  Minuten,  resp.  zwei  Stunden,  dazu  erforderlich 
gewesen  wären. 

Hätte  man  den  Sartorius  aus  einer  0,7*^/o  NaCl  in  eine  0,6  ^/o 
NaCl  neben  1  oder  Vk^lo  Aethylenglykol  übertragen,  so  wäre 
zunächst  eine  Gewichtsabnahme  eingetreten. 

Yersnch  59, 

Um  1.00  p.  m.  des  28.  November  wurde  ein  M.  cut.  pectoris  einer  Rana 
esculenta  nach  längerem  Liegen  in  0,7 ®/o  NaCl  in  0,175 ®/o  NaCl  +  1  Gew.- 
Procent  Glykol  (isosmotisch  mit  0,725 ®/o  NaCl)  gesetzt. 

Um  1.15  p.  m.  noch  bei  6—7  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Um  1.20  p.  m.  noch  bei  8 — 4  cm  reizbar. 

Um  1.27  p.  m.  völlig  wasserstarr. 
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Der  anderseitige  Brusthautmuskel  in  0,116  Vo  NaCl  ohne  Glykol  war  nach 
5  Minuten  fast,  nach  7  Minuten  völlig  wasserstarr. 

Yersnch  m. 

Um  ^10.50  p.  m.  des  10.  October  wurde  ein  Gastrocnemius,  der  nach 
fünfstündigem  Verweilen  in  0,7 ^/o  NaCl  genau  100  cg  wog,  in  0,85 ^/o  NaCl 
-f  8<^/o  Aethjlenglykol  (isosmotisch  mit  2®/o  NaCl)  übergeführt 

Um  11.15  p.  m.  des  10.  October  97  cg 

Um  11.40  p.  m.  des  10.  October  €6  cg. 

Um  8.20  a.  m.  des  11.  October  99  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand  reiz- 
bar, bei  5  cm  Contraction  massig  stark. 

Um  12.20  p.  m.  des  11.  October  106  cg;  bei  12  cm  reizbar. 

Um  10.30  p.  m.  des  11.  October  124  cg;  contrahirt  sich  ziemlich  lebhaft 
bei  6  cm  Rollenabstand. 

Um  9.30  a.  m.  des  12.  October  185  cg;  bei  8  cm  Rollenabstand  reiz- 
bar, aber  selbst  bei  2  cm  Contraction  schwach. 

Bei  dem  letzten  Versuche  erklärt  sich  die  lang  anhaltende 
Wasseraufnahme  in  der  Weise,  dass  der  Glykol  lange  Zeit  dazu 
braucht,  bis  er  überhaupt  die  Fasern,  die  um  die  Achse  des  Muskels 
liegen,  erreicht.  In  dem  ersten  Theil  des  Versuchs  nehmen  die 
peripherisch  gelegenen  Muskelfasern  schon  Wasser  auf,  während 
veiter  nach  innen  gelegene  Muskelfasern  noch  Wasser  abgeben. 
DiejVerhältnisse  sind  zu  verwickelt,  als  dass  sie  im  Einzelnen  gut 
verfolgt  werden  können.  Der  Versuch  59  mit  dem  M.  cut.  pectoris 
gibt  viel  eher  Auskunft  über  die  absolute  Geschwindigkeit  des 
Glykolübergangs  aus  der  interfibrulären  Lösung  in  die  einzelnen 
Muskelfasern.  Könnte  man  Versuche  an  einer  einzelnen  Muskelfaser 
anstellen,  so  würde  es  sich  zeigen,  dass  ein  Gleichgewicht  zwischen 
den  Goncentrationen  des  Aethylenglykols  innerhalb  und  ausserhalb 
der  Muskelfaser  in  ca.  10 — 15  Minuten  im  Wesentlichen  erreicht 
wäre.  Bei  den  rothen  Blutkörperchen  der  Säugethiere, 
bei  den  Spermatozoiden  der  Thiere  und  Pflanzen  und  bei 
anderen  kleinen  Zellen,  wo  die  Oberfläche  der  Zelle  im  Verhältniss 
zu  ihrem  Volumen  eine  recht  grosse  ist,  tritt  Gleichgewicht  der 
Goncentrationen  des  Aethylenglykols  ausserhalb  und  innerhalb  der 
Zelle  fast  augenblicklich  ein. 

Wenn  eine  Hydroxylgruppe  in  dem  Aethylenglykol  durch 

ein  Halogenatom,   z.  B.  Chlor,   ersetzt  wird,   so  dringt  das 

resultirende  Monohalogenhydrin   ungefähr   so   schnell   in   die 

Muskelfasern   ein  wie  als  einwerthiger  Alkohol,   wie  der  folgende 

Versuch  lehrt 

13  ♦ 
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Yersnch  61, 


Um  4.30  p.  m.  des  11.  October  wurde  ein  Sartorius  einer  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  dreistündigem  Liegen  in  0,7 ®/o  NaCi  21  cg  wog,  in  0,5 ^/o 
NaCl  +  V8<*/o  Glykolchlorhydrin  (isosmotiach  mit  0,7  >  NaCl) 
übertragen. 

Um  4.46  p.  m.  22— 22V4  cg. 

Um  5.40  p.  m.  23«/4— 24  cg. 

Um  7.05  p.  m.  24 Vs  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand  Contraction  lebhaft. 

Um  10.04  p.  m.  24  Vs  cg;  Erregbarkeit  unverändert.  Versuch  ab- 
gebrochen. 

Glykolmonoacetat  dringt  schneller  in  die  Muskelfasern  ein 
als  Aethylenglykol  selber,  aber  entschieden  langsamer  als 
Glykolchlorhydrin. 

Glykoldiacetat  tritt  ungefähr  ebenso  schnell  in  die  Muskeln 
ein  wie  Aethylalkohol. 

Auch  die  Alkyloxyle  der  zweiwerthigen  Alkohole  dringen 
wieder  äusserst  schnell  in  die  Muskelfasern  ein,  wie  der  folgende 
Versuch  mit  Acetal  zeigt. 

Yersnch  62. 

Um  9.25  p.  m.  des  25.  November  wurde  ein  Sartorius,  der  nach  vier- 
stündigem Verweilen  in  0,6^/o  NaCl  20Vb  cg  wog,  in  0,55 <>/o  NaCl  +  V«  Gew.- 
Procent  Acetal,  CH,  •  CH^  (0  •  €21^5)^  übergeführt.  (Diese  Lösung  ist 
isosmotisch  mit  einer  ca.  0,69  ^/o  igen  NaCl-Lösung). 

Um  10.35  p.  m.  des  25.  November  21 V4— 21  Va  cg. 

Um  11.85  p.  m.  des  25.  November  21^/4  cg;  bei  5  cm  Rollenabstand 
Contraction  ziemlich  lebhaft. 

Um  9.12  a.  m.  des  26.  November  21 '/4  cg.    Versuch  abgebrochen. 

Ebenso  schnell  wie  Acetal  dringt  auch  Methylal  CHg  <q  qS* 
in  die  Muskelfasern  ein. 

Propylenglykol  und  Butylenglykol  verhalten  sich  dem 
Aethylenglykol  ganz  ähnlich;  ob  sie  unter  genau  gleichen  Be- 
dingungen etwas  schneller  oder  etwas  langsamer  in  die  Muskelfasern 
eindringen,  niuss  ich  vorläufig  dahingestellt  lassen,  jedenfalls  ist  aber 
der  Unterschied  in  der  Geschwindigkeit  des  Eindringens  äusserst 
gering.  Dagegeu  dringt  das  gewöhnliche  Pinakon  (CH8)2C(0H)  — 
C(0H)(CH8)2  sehr  deutlich  schneller  in  die  Muskelfasern  ein  als 
Aethylenglykol  von  derselben  Molekulareoncentration,  wie  be- 
sonders deutlich  hervortritt,  wenn  man  den  einen  M.  cut.  pectoris  in  eine 
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Lösung  von  0,175 ®/o  NaCl  +  1  Gew.-Procent  Aethylenglykol, 
den  gleichnamigen  Muskel  der  anderen  Seite  in  0,175  ^/o  NaCl  + 
2  Gew.-ProcentPinakon  (wasserfrei)  setzt.  Der  M.  cut  pectoris 
in  der  pinakonhaltigen  Lösung  wird  um  einige  Minuten  früher  wasser- 
Btarr  als  der  andere  Muskel  in  der  AethylenglykoUösung,  wobei  noch 
hinzuzufügen  ist,  dass  Pinakon  in  2 ^/o iger  Lösung  an  und  für  sich 
durchaus  nicht  schädlich  wirkt. 


YII.  Gruppe:    Drei-  und  vierwerthige  Verbindungen  und  einige 

ihrer  Deriyate. 

In  dieser  Gruppe  treffen  wir  einige  Verbindungen,  die  noch  be- 
deutend langsamer  in  die  Muskelfasern  und  andere  Zellarten  ein- 
dringen als  Aethylenglykol,  und  der  Einfluss,  den  die  Substitution 
gewisser  Atome  oder  Atomgruppen  im  Molekül  durch  andere  ausübt, 
tritt  besonders  deutlich  zu  Tage. 

Yersnch  63. 

Um  2.18  p.  m.  des  6.  October  wurde  ein  Sartorius  einer  2  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  2 '/i  stündigem  Verweilen  in  0,6  ^/o  NaCl  24  Vi  cg  wog  und 
sich  bei  15  cm  Rollenabstand  contrahirte,  in  0,3 ®/o  NaCl  4-  1  Gew.-Pro- 
cent Glycerin  (isosmotisch  mit  0,65%  NaCI)  übertragen« 

Um  2.28  p,  m.  (d.  h.  nach  15  Minuten)  25  Vi  cg. 

Um  2.43  p.  m.  25  »/i  cg. 

Um  8.25  p.  m.  27  cg. 

Um  5.00  p.  m.  28  Vb  cg;  Contraction  bei  12  cm  Rollenabstand 
recht  stark. 

Um  7.26  p.  m.  30'/*  cg;  bei  16  cm  reizbar,  bei  12,  cm  Contraction 
sehr  energisch. 

Um  9.55  p.  m.  32  cg;  bei  12  cm  Rollenabstand  reizbar,  aber  auch  bei 
6  cm  Contraction  nicht  mehr  stark. 

Um  8.15  a.  m.  des  7.  October  36  V2  cg;  noch  eben  merklich  erregbar. 
Versuch  abgebrochen. 

In  dem  vorstehenden  Versuche  spielt  die  schädliche  Wirkung  einer  zu 
starken  Wasseraufhahme  nach  etwa  der  siebenten  Stunde  eine  gewisse 
Rolle;  einprocentige  Glycerinlösungen  haben  sonst  durchaus  keinen  schäd- 
lichen Einfluss  auf  Muskeln. 

Yersnch  64, 
Um  11.45    a.  m.   des   23.  November  wurde  ein  M.  cut.  pectoris  einer 
Bana  esculenta,   der  nach  längerem  Liegen  in  0,7  ^/o  NaCl  sich  bei  10  cm 


Digitized  by 


Google 


198  E-  Overton: 

Bollenabstand  lebhaft  contrahirte,  in  0,175 ®'o  NaCl  -f  l't  Gew.- Procent 
Glycerin  (isosmotiBch  mit  0,69^ o  NaCl)  gesetzt. 

Um  1.00  p.  m.  des  22.  November  noch  bei  17  cm  Rollenabstand  Con- 
traction  deutlich,  bei  15  cm  recht  stark. 

Um  S.äO  p.  m.  Contraction  erst  bei  einem  Rollenabstand  von  5  cm 
deutlich. 

Um  4.15  p.  m.  fast  völlig  wasserstarr,  nur  eine  sehr  schwache  Con- 
traction bei  1 — 2  cm  Rollenabstand. 

Um  5j50  p.  m.  völlig  nnerregbar. 

Ganz  ähnlich  verhalten  sich  die  kurzen  Zehenmuskeln,  auch  sie 
werden  in  Lösungen  von  0,15  oder  0.175 ®'o  XaCl  neben  Pa^o 
Glycerin  in  ca.  5  Stunden  wasserstarr,  während  sie  in  0,4 ^  o  NaCl 
+  1^2 ®'o  Glycerin  48  Stunden  am  Leben  bleiben  und  selbst  in 
0,3  ^  0  XaCl  H-  1  *  2  ^.0  Glycerin  erst  nach  mehr  als  24  Stunden 
unerregbar  werden. 

Da  bei  dem  M.  cut.  pectoris  und  bei  den  kurzen  Zehen- 
muskeln  das  Glycerin  schon  nach  10—15  Minuten  seihst  in  der 
interfibrulären  Losung  der  innersten  Muskelfasern  fast  dieselbe  Con- 
centration  erreicht  haben  wird  wie  in  der  Aussenlösung,  geben  diese 
Versuche  einen  ziemlich  genauen  Ausdruck  für  die  Geschwindigkeit 
des  Uebergangs  des  Glycerins  aus  der  die  Muskelfasern  umspülenden 
LiVsung  in  die  einzelnen  Muskelfasern.  Wenn  also  eine  einzelne 
Muskelfaser  in  unversehrtem  Zustande  in  eine  Lösung,  die  neben 
etwas  NaCl  Vk^lo  Glycerin  enthielt,  gesetzt  werden  könnte,  so 
würden  die  Glycerinconcentrationen  innerhalb  und  ausserhalb  der 
Faser  bei  einer  Zimmertemperatur  von  18—20®  C.  nach  4—5  Stunden 
»ehr  annähernd  einen  Gleichgewichtszustand  erreichen. 

Die  zwei  folgenden  Versuche,  die  an  den  beiden  Sartorien 
desselben  Frosches  angestellt  wurden,  zeigen  den  Einfluss  der 
Temperatur  auf  die  Geschwindigkeit  des  Eindringens  von  Glycerin 
in  die  Muskelfasern. 

Yersvch  65, 

Um  6.00  p.  m.  des  15.  Februar  wurde  ein  Sartorius  einer  Rana  escn- 
lenta,  der  nach  S'^sstöndigem  Liegen  in  0,7  ®/o  NaCl  S2  cg  wog  und  sich 
bei  14  cm  RoUenabstand  gleichmässig  contrahirte,  in  0,4  ®/o  NaCl  4-  1  Gew.- 
Procent  Glycerin  übergeftihrt.  Die  Lösung  wurde  vor  dem  Versuche 
auf  0 — V2  •  C.  abgekühlt  und  während  des  Versuchs  stets  auf  dieser  Tem- 
peratur erhalten. 

Um  11.30  p.  m.  des  15.  Februar  35 »Z*  cg. 

Um  10.25  a.  m.  des  16.  Februar  37  V4  cg. 
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Um  6.15  p.  m.  des  16.  Februar  89  cg;  bei  16  cm  Rollenabstand  Con- 
traction  lebhaft. 

Um  9.25  a.  m.  des  17.  Februar  39  cg. 

Um  9.35  a.  m.  des  18.  Februar  39  cg;  bei  12  cm  Rollenabstand  Gon- 
traction  lebhaft. 

Um  10.40  p.  m.  des  18.  Februar  39  V«  cg ;  bei  10  cm  Rollenabstand 
gut  reizbar. 

Um  11.50  a.  m.  des  19.  Februar  39  cg. 

Um  10.35  p.  m.  des  20.  Februar  38 V2  cg;  bei  6  cm  Rollenabstand 
Contraction  massig  stark. 

Um  10.30  p.  m.  des  21.  Februar  38V4— 38Va  cg;  nur  eben  merklich 
erregbar,  sonst  gesund  aussehend.    Versuch  abgebrochen. 

Yersnch  66. 
Um  5.56  p.  m.  des  15.  Februar  wurde  der  anderseitige  Sartorius,  der 
nach  3 V« stündigem  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  82  V2  cg  wog  und  bei  14  cm 
Rollenabstand  sich  gleichmäesig  contrahirte,  in  0,4 ®/o  NaCl  +  1  Gew.- Pro- 
Cent  Glycerin  übergeführt.  Die  Temperatur  der  Lösung  war  ursprüng- 
lich 10®  C.  und  schwankte  während  des  Versuchs  zwischen  18*  und  20®  C. 

Um  7.20  p.  m.  des  15.  Februar  35  V*  cg. 

Um  11.13  p.  m.  des  15.  Februar  37  cg;  bei  16  cm  Rollenabstand  Con- 
traction gleichmässig  und  lebhaft. 

Um  12.55  a.  m.  des  16.  Febniar  87  Va  cg. 

Um  9.17  a.  m.  des  16.  Februar  39  cg;  bei  16  cm  Rollenabstand  gut 
reizbar. 

Um  6.00  p.  m.  des  16.  Februar  40  V2  cg;  Erregbarkeit  unverändert. 

Um  11.00  p.  m.  des  16.  Februar  41  cg;  Contraction  nicht  mehr  ganz 
gleichmässig. 

Um  9.00  a.  m.  des  17.  Februar  41 '/4  cg;  Contraction  erst  bei  4—5  cm 
ziemlich  kräftig. 

Um  9.45  p.  m.  des  17.  Februar  45 V2  cg;  völlig  unerregbar.  Versuch 
abgebrochen. 

Aus  diesen  beiden  Versuchen  geht  hervor,  dass  bei  niedriger 
Temperatur  Glycerin  zwar  deutlich  langsamer  in  die  Muskelfasern 
übergeht  als  bei  höherer  Temperatur,  dass  aber  die  DiflFerenz  in  der 
Geschwindigkeit  des  Uebergangs  keineswegs  gross  ist.  Die  lange 
Lebensdauer  des  Sartorius  bei  Temperaturen  von  0  ®  C.  ist  bemerkens» 
werth,  aber  nicht  überraschend.  Es  scheint,  als  ob  bei  niedriger 
Temperatur  der  Muskel  eine  gewisse  Tendenz  hat,  sein  Gewicht  zu 
verkleinem,  was  vielleicht  auf  einer  geringeren  „Quellbarkeit"  der 
Proteinverbindungen  des  Muskels  bei  niedriger  Temperatur  beruht 

Die  folgenden  Versuche  mit  dem  Monochlorhydrin  und  dem 
Dichlorhydrin  des  Glycerins  zeigen,  dass  der  Ersatz  einer 
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Hydroxylgruppe  durch  ein  Halogenatom  der  resultirenden 
Verbindung  die  Eigenschaft  verleiht,  bedeutend  schneller  in  die 
Muskelfasern  eindringen  zu  können,  und  zwar  dringt  das  Mono- 
chlorhydrin  ungefähr  so  schnell  ein  wie  Aethylenglykol,  das 
Dichlorhydrin  etwa  so  schnell  wie  ein  einfacher  einwerthiger 
Alkohol. 

Yersnch  67, 

Um  6.45  p.  m.  des  25.  November  wurde  ein  Sartorius  einer  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  vierstündigem  Liegen  in  0,7  ®/o  NaCl  18 '/i  cg  wog,  in 
0,6*/o  NaCl  +  0,4 •/o  Monochlorhydrin  übergeführt  (isosmotisch  mit 
0,720/0  NaCl). 

Um  6.55  p.  m.  18  Va  cg. 

Um  7.28  p.  m.  19  cg. 

Um  7.45  p.  m.  19  V*  cg. 

Um  9.15  p.  m.  19  Vs  cg. 

Um  11.00  p.  m.  19 '/i  cg;  bei  9—10  cm  Rollenabstand  gleichmässige 
Contraction. 

Um  8.85  p.  m.  des  26.  November   19^4  cg;    Erregbarkeit  unverändert. 

Um  9.45  a.  m.  des  27.  November  19*/4— 20  cg;  noch  immer  etwas 
erregbar.    Versuch  abgebrochen. 

Yersuch  68. 

Um  10.25  p.  m.  des  20.  November  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  fusca 
(temporaria),  der  nach  sechsstündigem  Liegen  in  0,6 ®/o  NaCl  17 '/a — 18  cg 
wog,  in  0,5®/o  NaCl  +  1  Gew.-Procent  Monochlorhjdrin  (Isosmotisch 
mit  0,8^/0  NaCl)  übergeführt. 

Um  11.05  p.  m.  des  20.  November  (also  nach  30  Minuten)  18  Va— 18  V«  cg; 
Contraction  bei  12  cm  Rollenabstand  kräftig. 

Um  8.35  a.  m.  des  21.  November  flOVs  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand 
gut  erregbar. 

Um  6.15  p.  m.  des  21.  November  unerregbar.    Versuch  abgebrochen. 

Yersnch  69. 

Um  6.52  p.  m.  des  25.  November  Sartorius  einer  Rana  esculenta,  der 
nach  vierstündigem  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  18  cg  wog,  in  0,6  ^/o  NaCl 
+  Va®/o  Dichlorhydrin  (isosmotisch  mit  0,72— 0,73®/o  NaCl)  übertragen. 

Um  7.22  p.  m.  des  25.  November  18  Va  cg. 

Um  7.55  p.  m.  des  25.  November  18^^/4  cg;  noch  ziemlich  gut  erregbar, 
aber  doch  halb  narkotisirt. 

Um  9.25  p.  m.  19  V4 — 19  Va  cg;   Erregbarkeit  eher  etwas  zugenommen. 

Um  11.00  p.  m.  19  Va- 19  8/4  cg. 

Um  8.40  a.  m.  des  26.  November  19V2— 19'/4  cg;  immer  noch  etwas 
erregbar. 
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Ebenso  wie  die  Ghlorhydrine  des  Glycerins  dringen  auch  die 
Acetine  des  Glycerins  schneller  in  die  Muskelfasern  ein  als  das 
Glycerin  selber.  In  den  beiden  folgenden  Versuchen  ist  ein  kleiner 
Fehler  (der  indessen  das  Hauptergebniss  nicht  beeinflusst)  dadurch 
bedingt,  dass  die  wässerigen  Lösungen  der  benutzten  Acetine  nicht 
ganz  neutral  waren  und  daher  durch  eine  geringe  Menge  MgO 
neutralisirt  werden  mussten;  Magnesiumacetat  dringt  nicht  in  die 
Muskelfasern  ein,  so  dass  die  Wasseraufnahme  der  Muskeln  jedes 
Mal  etwas  zu  klein  ausfällt  (wohl  nur  um  ^U  bis  höchstens  Vb  cg). 

Yersuch  70. 

Um  7.41  p.  m.  des  80.  November  Sartorius  einer  g  Rana  esculenta, 
der  nach  fünfstündigem  Verweilen  in  0,6  ®/o  NaCl  26  V4  cg  wog,  in  0,55 *^/o 
NaCl  +  0,8 ®/o  Monoacetin  (isosmotisch  mit  0,76 ®/o  NaCl). 

Um  8.08  p.  m.  des  BO.  November  25  Vi  cg.  (Man  merke  diese  anfang- 
liche Gewichtsabnahme!) 

Um  9.45  p.  m.  des  80.  November  26  cg;   noch  bei  10  cm  gut  erregbar. 

Um  11.25  p.  m.  des  80.  November  27  cg;  Contraction  noch  bei  8—9  cm. 

Um  8.58  a.  m.  des  1.  December  27 Vs  cg;  fast  unerregbar.  Versuch 
abgebrochen. 

Aehnlich    wie    Methylal   und    Acetal    dringt   Diäthylin 

fOH 
fO-C  H  )    Äusserst  rasch  (ebenso  schnell  wie  die  einwerthigen 

Alkohole)  in  die  Muskelfasern  ein;  zweifellos  würde  dasselbe  für 
Triäthylin  und  für  andere  Alkyloxyle  gelten. 


In  dem  folgenden  Versuche  mit  Ery  thrit  treffen  wir  eine  Ver- 
bindung, die  nur  noch  äusserst  langsam  in  die  Muskelfasern  eindringt, 
während  einige  seiner  Derivate  wieder  mit  grosser  Geschwindigkeit 
eindringen. 

Yersnch  71, 

Um  8.40  p.  m.  des  11.  December  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  escu- 
lenta, der  nach  5 Va stündigem  Verweilen  in  0,7 ^/o  NaCl  26  cg  wog,  in 
0,40/0  NaCl  +  l®/o  Erythrit  (isosmotisch  mit  0,68^/0  NaCl> 

Um  8.57  a.  m.  des  12.  December  26 V2  cg;  Contraction  bei  10  cm 
Rollenabstand  massig  stark. 

Um  9.50  p.  m.  des  12.  December  27  cg;  Erregbarkeit  unverändert. 

Um  8.50  a.  m.  des  13.  December  28  cg;  Erregbarkeit  im  Wesent- 
lichen unverändert. 

Um  10.15  p.  m.  des  18.  December  28^/4  cg;  nur  noch  sehr  wenig 
erregbar.    Versuch  abgebrochen. 
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lo  mehr  als  48  Stunden  haben  die  Concentrationen  des  Erythrits 
innerhalb  und  ausserhalb  der  Muskelfasern  noch  kein  Gleichgewicht 
erreicht. 

In  Lösungen  von  0,175 ®/o  NaCl  H-  P/o  Erythrit  bleiben  die 
Mm.  cut.  pectoris  und  die  kurzen  Zehenmuskeln  von  Fröschen  fast 
ebenso  lange  erregbar  wie  in  0,4  ®/o  NaCl,  die  Zehenmuskeln  z.  B. 
über  40  Stunden. 

Das  Dichlorhydrin  des  Erythrits  C4H6(0H)2Cl2  dringt 
ganz  ähnlich  wie  das  Chlorhydrin  des  Aethylenglykols  und 
wie  das  Dichlorhydrin  des  Glycerins  ausserordentlich  schnell 
in  Muskelfasern  und  andere  Zellarten  ein,  und  zwar  etwa  so  rasch 
wie  Aethylalkohol. 

Sehr  interessant  ist  auch  das  Verhalten  der  Estern  mehr- 
werthiger  Säuren.  Im  Gegensatz  zu  den  Estern  der  einwerthigen 
Fettsäuren  werden  z.  B.  der  Weinsäurediäthylester  und  der 
Citronensäuretriäthylester  durch  kaltes  Wasser  in  den  ersten 
Tagen  nicht  merklich  hydrolysirt  und  eignen  sich  daher  sehr  gut  zu 
Versuchszwecken.  Der  Weinsäurediäthylester  durchsetzt  die 
Muskelfasern  ungefähr  so  schnell  wie  der  Aethylenglykol,  der 
Citronensäuretriäthylester  etwa  so  schnell  wie  Aethylalkohol. 
Es  soll  nur  von  der  ersten  Verbindung  ein  Protokoll  hier  näher 
mitgetheilt  werden. 

Versuch  72. 

Um  4.44  p.  m.  des  24.  October  Gastrocnemius,  der  kurz  nach  der 
Präparation  127  cg  wog,  dann  nach  dreistündigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCl 
129   cg   in  0,4<>/o   NaCl   +    2<>/o   Weinsäurediäthylester    übergeführt. 

Um  7.45  p.  m.  187  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand  reizbar,  bei  5  cm 
Contraction  ziemlich  stark. 

Um  11.25  p.  m.  137  cg. 

Um  8.55  a.  m.  des  25.  October  141  cg;  bei  7  cm  Rollenabstand  reizbar, 
bei  3  cm  Contraction  ziemlich  energisch. 

Um  9.85  p.  m.  des  25.  October  145  cg;  noch  immer  ziemlich  gut  con- 
trahirbar. 

Um  8.50  a.  m.  des  26.  October  146  cg;  nur  noch  wenig  reizbar. 

Das  Weinsäurediäthylester-Präparat  war  leider  ein  etwas 
altes  und  von  vornherein  sauer  reagirend.  Es  musste  zu  der 
wässerigen  Lösung  daher  etwas  MgO  zugesetzt  werden;  da  das  ge- 
bildete Magnesiumsalz  in  die  Muskelfasern  nicht  eindringt,  nahm 
der  Muskel  etwas  weniger  Wasser  auf,  als  er  sonst  gethan  hätte. 
0,4 ^/o  NaCl  +  2^/o  Weinsäurediäthylester  ist  isosmotisch  mit 
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0,73  ®/o  NaCl.  —  Der  anderseitige  Gastrocnemius  in  0,4  ^/o  NaCl  4- 
0,6 ®/o  Glykol  (isosmotisch  mit  0,7 ^/o  NaCl)  nahm  Wasser  etwas 
schneller  und  reichlicher  auf.  Durch  viele  frühere  Versuche  mit 
Weinsäurediäthylester,  die  an  den  verschiedensten  Pflanzen- 
und  Thierzellen  angestellt  wurden,  darf  es  indessen  als  sichergestellt 
betrachtet  werden,  dass  ein  reines  Präparat  dieser  Verbindung  eher 
etwas  schneller  als  Glykol  in  die  lebenden  Zellen  eindringt.  Ich 
hoffe,  gelegentlich  die  Versuche  an  Muskeln  zu  wiederholen  mit 
einem  frischen  Präparat 

YIII.  Gruppe:   Säureamide,  Harnstoff,  Thioharnstoff  und  ihre  Derivate. 

Die  einfachen  Säureamide,  wie  Acetamid  und  seine  höheren 
Homologa,  zeigen  bezüglich  der  Geschwindigkeit,  mit  welcher  sie  die 
Muskelfasern  und  andere  Zellen  durchsetzen,  die  grösste  Aehnlichkeit 
mit  den  zweiwerthigen  Alkoholen;  auch  bei  ihnen  ist  der  Uebergang 
der  höheren  Glieder  ein  schnellerer  als  derjenige  der  niedrigen 
Glieder,  der  Valeramid  z.  B.  dringt  schneller  in  die  Fasern  ein 
als  der  Acetamid.  Die  Giftigkeit  der  Verbindungen  dieser  Reihe 
nimmt  weniger  rasch  zu  mit  dem  höheren  Molekulargewicht  als  in 
den  meisten  anderen  Reihen,  —  eine  Eigenschaft,  welche  die  Säure- 
amide wiederum  mit  den  zweiwerthigen  Alkoholen  theilen. 
Pie  Imide  der  zweiwerthigen  Säuren,  z.  B.  Bernsteinsäure- 
i  m  i  d ,  verhalten  sich  den  Säureamiden  der  einwerthigen  Säuren  ganz 
ähnlich,  während  die  Amide  der  zweiwerthigen,  aber  einbasischen 
Säuren,  wie  Lactamid,  etwas  langsamer  eindringen.  Einige  Ver- 
suche mit  diesen  Verbindungen  sollen  zunächst  mitgetheilt  werden. 

Versuch  78. 

Um  2.36  p.  m.  des  8.  October  wurde  ein  Sartorius  von  Eana  esculenta, 
der  nach  3V2  Stunden  Verweilen  in  0,7  %  NaCl  128/4  cg  wog,  in  0,4^/0  NaCl 
-f  0,66 ^/o  Acetamid  (isosmotisch  mit  0,76  ^/o  NaCl)  übertragen. 

Um  2.56  p.  m.  14  cg;  Contraction  bei  15—16  cm  Rollenabstand  kräftig. 

Um  3.26  p.  m.  14 '/i  cg;  spontane  Zuckungen. 

Um  5.15  p.  m.  17 '/4  cg;  erst  bei  2  cm  KoUenabstaud  reizbar,  aber 
Contraction  gleichmässig. 

Um  9.15  p.  m.  20  cg;  völlig  unerregbar. 

In  einem  anderen  Versuche,  in  dem  ein  Sartorius  aus  einer 
0,7<>/o  NaCl  in  eine  OJ^Io  NaCl  +  0,4%  Acetamid  (isosmotisch  mit 
0,92%  NaCl)  tibergeführt  wurde,  nahm  das  Gewicht  des  Muskels 
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zunächst  um  VU—VI2  cg  ab,  um  nach  Verlauf  von  ca.  5  Stunden 
wieder  auf  das  ursprüngliche  Gewicht  zurückzugehen.  Der  Muskel 
blieb  über  30  Stunden  am  Leben  und  behielt  seine  normale  Erreg- 
barkeit —  In  0,175  ®/o  NaCl  -f-  Vs^/t  Acetamid  erhält  sich  die 
Erregbarkeit  des  M.  cut.  pectoris  und  der  kurzen  Zehenmuskeln 
etwa  doppelt  so  lange  wie  in  0,175  ^/o  NaCl  allein. 

Yersuch  74. 

Um  4.20  p.  m.  des  9.  October  Sartorius  einer  Rana  fosca,  der  nach 
vier  Stunden  Liegen  in  0,1  ^lo  NaCl  18»/4  cg  wog,  in  0,3®/oo  NaCl  +  l*/o 
Succinimid  (isoamotisch  mit  0,63  ^/o  NaCl)  übergeführt. 

Um  4.41  p.  m.  16  cg. 

Um  4.56  p.  m.  17«/4  cg. 

Um  5.11  p.  m.  18  cg. 

Um  7.15  p.  m.  19  Va  cg;  bei  16  cm  reizbar,  bei  12  cm  Rollenabstand 
Contraction  recht  stark. 

Um  9.23  p.  m.  20  cg;  bei  15 — 16  cm  reizbar,  bei  12  cm  Contraction 
lebhaft.  , 

Um  8.25  a.  m.  des  10.  October  20 Va  cg;  bei  11  cm  reizbar,  bei  5  cm 
Contraction  kräftig. 

Um  3.30  p.  m.  des  10.  October  20  cg;  bei  8  cm  reizbar,  aber  auch 
bei  2  cm  Rollenabstand  Contraction  nur  schwach.    Versuch  abgebrochen. 

In  0,175 ®/o  NaCl  +  VIo  Succinimid  wird  ein  M.  cut.  pectoris 
erst  10—12  Minuten  später  wasserstarr  als  in  0,175  ®/o  NaCl  allein, 

Yersuch  76b 

Um  6.35  p.  m.  des  7.  October  wurde  der  Sartorius  einer  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  4V2  Stunden  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  17  cg  wog,  in  0,3 ®/o 
NaCl  +  0,75 ®/o  Lactamid  (isosmotisch  mit  0,58 ®/o  NaCl)  gesetzt. 

Um  6.50  p.  m.  des  7.  October  17^/4  cg;  bei  22  cm  Rollenabstand 
reizbar! 

Um  7.20  p.  m.  des  7.  October  19 V2  cg;  bei  20  cm  reizbar,  bei  15  cm 
Contraction  recht  stark. 

Um  7.50  p.  m.  des  7.  October  20  »/4  cg. 

Um  8.20  p.  m.  des  7.  October  21  Va  cg;  bei  16  cm  reizbar,  bei 
12—13  cm  Contraction  lebhaft. 

Um  9.20  p.  m.  22  cg;  bei  12  cm  Contraction  kräftig. 

Um  10.20  p.  ra.  22  V2  cg. 

Um  8.15  a.  m.  des  8.  October  24 V2  cg;  bei  12  cm  reizbar,  bei 
8 — 9  cm  Contraction  stark. 

Um  1.50  p.  m.  des  8.  October  24 V2  cg;  bei  12  cm  reizbar,  bei  9  cm 
Contraction  stark. 

Um  10.05  p.  m.  des  8.  October  24V4  cg. 
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Um  9.13  a.  m.  des  9.  October  24V4— 24V8  cg;  bei  14  cm  reizbar,  bei 
10  cm  Contraction  ziemlich  stark. 

Um  7.30  p.  m.  des  9.  October  25  cg ;  nur  noch  spur  weise  erregbar. 
Versuch  abgebrochen. 

YersQch  76. 

Um  2.46  p.  m.  des  8.  October  wurde  ein  Sartorius,  der  nach  3  Va  stün- 
digem Liegen  in  0,7»/o  NaCl  12 V2  cg  wog,  in  0,4 ®/o  NaCl  +  l®/o  Lacta- 
mid  (isosmotisch  mit  0,76 ®/o  NaCl)  übergeführt. 

Um  3.06  p.  m.  des  8.  October  13— 13 Vi  cg;  bei  15  cm  Rollenabstand 
gut  reizbar. 

Um  3.36  p.  m.  des  8.  October  13  V2  cg. 

Um  5.25  p.  m.  des  8.  October  14 Va  cg;  bei  15  cm  Rollenabstand  reiz- 
bar, bei  12  cm  Contraction  stark. 

Um  9.06  p.  HL  des  8.  October  IöVa  cg;  bei  12  cm  Rollenabstand  gut 
reizbar. 

Um  9.20  a.  m.  des  9.  October  15V2— 15"/*  cg;  bei  8  cm  Rollenabstand 
reizbar.    Versuch  abgebrochen. 

Wird  ein  Sartorius  aus  0,7  «/o  NaCl  in  Oß^lo  NaCl  +  P/o 
Lac  tarn  id  (isosmotisch  mit  0,96  ^/o  NaCl)  übertragen,  so  nimmt 
derselbe  zunächst  an  Gewicht  ab,  um  dann  allmählich  so  lange  an 
Gewicht  zuzunehmen,  bis  er  (nach  8—10  Stunden  für  einen  mittel- 
grossen Sartorius)  dasselbe  Gewicht  erreicht,  wie  er  in  0,6  ^/o  NaCl 
allein  besitzen  würde,  worauf  das  Gewicht  constant  bleibt,  bis  der 
Muskel  im  Absterben  begriffen  ist. 

In  0,175^/0  NaCl  H-P/o  Lactamid  tritt  Wasserstarre  bei  dem 
M.  cut.  pectoris  und  bei  den  kurzen  Zehenmuskeln  (mittelgrosse 
Frösche)  ca.  eine  halbe  Stunde  später  ein  als  in  0,175  ®/o  NaCl  allein. 

Aus  diesen  und  anderen  Versuchen  geht  hervor,  dass  Succinimid 
etwas  schneller  in  die  Muskelfasern  eindringt  als  Acetamid,  während 
Lactamid  CHg-CH-(OH)CONHa  nicht  ganz  unbedeutend  lang- 
samer eindringt  als  Acetamid.  Dieselbe  Reihenfolge  in  der  Ge- 
schwindigkeit des  Eindringens  dieser  drei  Säureamide  findet  man  bei 
allen  anderen  thierischen  Zellen  und  ebenso  bei  Pflanzenzellen  wieder. 

Versuche  mit  Harnstoff,  Thioharnstoff  und  ihre 

Derivate. 

Wegen  der  grossen  physiologischen  Bedeutung  des  Harnstoffs 
wurden  sehr  zahlreiche  Versuche  über  ihn  und  seine  Derivate  an- 
gestellt, und  zum  Vergleiche  wurde  das  Verhalten  der  analogen 
Thioharnstoff e  eingehender  studirt    Die  zwei  ersten  Versuche 
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(Nr.  77  und  78)   sind   gleichzeitig  an  den  beiderseitigen  Sartorien 
desselben  Thieres  angestellt  worden. 

Yersnch  77. 

Um  3.31  p.  m.  des  5.  October  Sartorius  einer  2  Rana  esculenta,  der 
nach  zwei  Stunden  Verweilen  in  0,6 ®/o  NaCl  28»/4  cg  wog,  in  0,3^/0  NaCl 
gesetzt. 

Um  3.41  p.  UL  des  5.  October  (also  nach  10  Minuten)  27  cg. 

Um  3.51  p.  m.  des  5.  October  (nach  20  Minuten)  28  V4  cg;  schon  weiss- 
lich  und  wenig  durchscheinend,  aber  sich  vorzüglich  contrahirend. 

Um  4.13  p.  m.  30  cg;  bei  16  cm  gut  contrahirbar. 

Um  4.42  p.  m.  30  «/4  cg. 

Um  5.33  p.  m.  33  cg;  bei  12—13  cm  reizbar,  bei  9  cm  Contraction 
recht  stark. 

Um  7.33  p.  m.  84  cg. 

Um  10.00  p.  m.  34  V2  cg;  bei  IIV2  cm  erregbar,  bei  6  cm  Contraction 
ziemlich  stark,  aber  immerhin  schwächer  als  normal. 

Um  8.47  a.  m.  des  6.  October  35  cg;  erst  bei  2  cm  Contraction 
massig  stark. 

Um  4.50  p.  m.  34 Va  cg;  völlig  unerregbar.  Versuch  abgebrochen. 
Temperatur  während  des  Versuchs  17V2— 19®  C. 

Versuch  78. 

Um  3.27  p.  m.  des  5.  October  Sartorius  einer  2  Rana  esculenta,  der 
nach  [zwei  Stunden  Verweilen  in  0,6 »/o  NaCl  22V«  cg  wog,  in  0,3*/o  NaCl 
+  0,62o«/o  Harnstoff  (isosmotisch  mit  0,64«/o  NaCl)  gesetzt. 

Um  3.37  p.  m.  des  5.  October  (also  nach  10  Minuten)  22  Va  cg,  d.  h. 
Gewicht  unverändert. 

Um  3.47  p.  m.  (nach  20  Minuten)  22*/4— 23  cg;  durchscheinend  wie 
unter  normalen  Umständen,  nicht  weisslich,  gut  contrahirbar. 

Um  4.07  p.  m.  2S*U  cg;  bei  17  cm  reizbar,  bei  12  cm  Contraction 
sehr  stark. 

Um  4.27  p.  m.  24 V4  cg;  nicht  ganz  so  durchscheinend  wie  unter  nor- 
malen Umständen. 

Um  5.27  p.  m.  25 '/a  cg;  bei  18  cm  reizbar,  bei  16  cm  Contraction 
sehr  energisch. 

Um  7.27  p.  m.  27  V4  cg. 

Um  8.00  p.  m.  bei  16  Va  cm  reizbar,  bei  10  cm  Contraction  lebhaft. 

Um  9.37  p.  m.  28 »/4  cg;  bei  16 Va  cm  reizbar. 

Um  11.50  p.  m.  29Vb— 29'/4  cg;  bei  15  cm  reizbar,  aber  weisslich  und 
wenig  durchscheinend,  etwa  wie  bei  einem  Muskel  in  0,4 ®/o  NaCl  ohne 
anderen  Zusatz. 

Um  8.28  a.  m.  des  6.  October  31— 31V4  cg;  bei  14  cm  merklich  reiz- 
bar, bei  10  cm  Contraction  lebhaft.  Der  Muskel  sieht  fast  genau  so  weiss- 
lich und  opak  aus  wie  der  anderseitige  Muskel  in  0,3  ®/o  NaCl  allein  (voriger 
Versuch), 
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Um  4.85  p.  m.  des  6.  October  9i*k  cg. 

Um  7.00  p.  m.  des  6.  October  31'/4— 32  cg;  bei  8  cm  reizbar,  bei 
2—3  cm  Contraction  ziemlich  stark. 

Um  8.05  a.  m.  des  7.  October  32  cg;  unerregbar.    Versuch  abgebrochen. 

Wie  man  aus  diesen  beiden  Versuchen  ersieht,  hat  der  Muskel 
in  0,3%  NaCl  +  0,625  ®/o  Harnstoff  schliesslich  fast  aber  doch  nicht 
ganz  so  viel  Wasser  aufgenommen  als  der  Muskel  in  0,3  ^/o  NaCl 
allein.  Die  Ursache  dieser  kleinen  Abweichung  kann  ich  nicht  sicher 
angeben,  da  verschiedene  Möglichkeiten  zunächst  zu  discutiren  wären. 
Es  könnte  z.  B.  der  Harnstoff  die  Quellbarkeit  der  Proteinsubstanzen 
des  Muskels  etwas  herabsetzen,  aber  auch  andere  Verhältnisse  könnten 
in  Frage  kommen,  auf  die  ich  indessen  nicht  eingehen  will. 

In  dem  folgenden  Versuche  ist  eine  zu  starke  Wasseraufhahme 
des  Muskels  dadurch  verhindert,  dass  die  Concentration  des  Natrium- 
chlorids allmählich  erhöht  wurde,  und  zwar  in  mehr  oder  weniger 
gleichem  Maassstabe,  als  der  Harnstoff  in  die  Muskelfasern  übertrat, 
doch  ist  auch  die  schliessliche  Concentration  des  NaCl  nur  0,4  ^/o 
gewesen. 

Yersnch  79. 

Um  6.44  p.  m.  des  21.  October  Sartorius  einer  2  Rana  esculenta,  der 
nach  dreistündigem  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  18 V*  cg  wog,  in  0,2 •/©  NaCl 
+  l^lo  Harnstoff  (isosmotisch  mit  0,75 ®/o  NaCl)  übergeführt.  In  den 
ersten  Minuten  erfolgten  schnell  aufeinanderfolgende  lebhafte  Zuckungen. 
(Durch  Concentrationsströme  bedingt?) 

Um  6.57  p.  m.  immer  noch  einige,  aber  seltener  werdende  ,,spontane^ 
Zuckungen,  die  etwas  später  aufhörten. 

Um  7.25  p.  m.  des  21.  October  (d.  h.  nach  41  Minuten)  19  cg. 

Um  8.05  p.  HL  des  21.  October  20»/4  cg. 

Darauf  die  erste  Portion  einer  Kochsalzmenge  zugesetzt,  die  das  KaCl- 
Gehalt  der  Lösung  schliesslich  auf  0,4  ®/o  brachte. 

Um  9.20  p.  m..  des  21.  October  20 '/4  cg. 

Darauf  eine  zweite  Portion  NaCl  zugesetzt. 

Um  10.02  p.  m.  des  21.  October  bei  17  cm  Bollenabstand  reizbar,  bei 
15  cm  Contraction  recht  stark.  Darauf  die  dritte  und  letzte  Portion  NaCl 
zugesetzt 

Um  8.50  a.  m.  des  22.  October  20  V2  cg;  bei  17  cm  Rollenabctand  reiz- 
bar, bei  15  cm  Contraction  recht  stark. 

Um  2.80  p.  m.  des  22.  October  immer  noch  sehr  gut  erregbar. 

Um  8.13  p.  m.  des  22.  October  21  V4  cg;  bei  13  cm  Rollenabstand  reiz- 
bar, bei  9—10  cm  Contraction  ziemlich  stark. 

Um  8.00  p.  m.  des  23.  October  23  cg;  todt  und  starr. 
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Auch  in  diesem  Versuche  ist  das  Gewicht  des  Muskels  nach 
dem  Eintreten  des  Gleichgewichts  (in  noch  gesundem  Zustande  des 
Muskels)  um  ca.  1 — l^/s  cg  geringer,  als  es  bei  der  Uebertragung 
in  0,4  ®/o  NaCl  allein  gewesen  wäre.  Der  Zweck  des  allmählichen 
Eochsalzzusatzes  lag  darin,  den  Muskel  weder  im  Anfang  des  Ver- 
suchs durch  zu  grosse  Wasserentziehung,  noch  gegen  fEnde  des 
Versuchs  durch  zu  grosse  Wasseraufnahme  zu  schädigen. 

Die  zwei  folgenden  Versuche  wurden  an  den  beiderseitigen  Sartorien 
(deren  Gewicht  aber  hier  mehr  als  gewöhnlich  von  einander  abweichte) 
desselben  Frosches  bei  verschiedenen  Temperaturen  angestellt. 

Yersnch  80, 

Um  5.80  p.  m.  des  15.  Februar  warde  der  eine  Sartorius  einer  Rana 
ecculenta,  der  nach  dreistündigem  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  29^/4  cg  wog,  in 
0,4 «/o  NaCl  +  0,7<>/o  Harnstoff  (isosmotisch  mit  0,78%  NaCI)  übergeführt. 
Die  Temperatur  der  Lösung  schwankte  während  der  ganzen  Dauer  des 
Versuchs  zwischen  18  und  20^  C.  Im  Anfang  des  Versuchs  war  die  Con- 
traction  des  Muskels  bei  12  cm  Rollenabstand  eine  lebhafte  und  gleich- 
massige. 

Um  7.38  p.  m.  des  15.  Februar  (also  nach  128  Minuten)  80 '/4  cg. 

Um  11.10  p.  m.  des  15.  Februar  32 '/4  cg;  bei  16  cm  gut  reizbar. 

Um  12.50  a.  m.  des  16.  Februar  (also  nach  7  Stunden,  20  Minuten) 
38-33  V4  cg, 

Um  9.12  a.  m.  des  16.  Februar  34  Vs  cg;  bei  16  cm  gut  reizbar. 

Um  5.50  p.  m,  des  16.  Februar  genau  35  cg;  bei  14  cm  eben  merklich, 
bei  12  cm  RoUenabstand  gut  contrahirbar. 

Um  10.58  p.  m.  des  16.  Februar  genau  35  cg. 

Um  9.03  a.  m.  des  17.  Februar  34 Va  cg;  Contraction  bei  8—10  cm 
Rollenabstand  ziemlich  lebhaft,  bei  12  cm  merklich. 

Um  9.40  p.  m.  des  17.  Februar  33 Va  cg;  bei  8  cm  Rollenabstand  merk- 
lich reizbar,  aber  auch  bei  2  cm  Contraction  nur  schwach. 

Um  11.05  p.  m.  des  18.  Februar  37  Va  cg;  unerregbar. 

Yerguch  81, 

Um  5.38  p.  m.  des  15.  Februar  wurde  der  andersei tige  Sartorius  des 
zu  dem  vorhergehenden  Versuche  verwendeten  Frosches,  der  nach  drei- 
stündigem  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  32  Va  cg  wog  und  sich  bei  12  cm 
Rollenabstand  lebhaft  und  gleichmässig  contrahirte,  ebenfalls  in  0,4  ^/o  NaCl 
4-  0,7»/o  Harnstoff  (isosmotisch  mit  0,78®/o  NaCl)  übergefahrt.  Die 
Lösung  wurde  aber  vor  Anfang  des  Versuchs  auf  0— Va®  C.  abgekühlt  und 
auf  dieser  Temperatur  w&hrend  der  ganzen  Dauer  des  Versuchs  erhalten. 

Um  11.25  p.  m.  des  15.  Februar  (also  nach  5  Stunden,  47  Minuten) 
33  V4  cg. 

Um  9.30  a.  m.  des  16.  Februar  Muskel  sehr  gesund  aussehend,  36  Va  cg. 
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Um  6.12  p.  m.  des  16.  Februar  Muskel  sehr  gesund,  38  cg. 

Um  11.17  p.  m.  des  16.  Februar  89  cg;  noch  bei  12  cm  Eollenabstand 
Contraction  lebhaft. 

Um  9.20  a.  m.  des  17.  Februar  88 »/4  cg;  bei  7—8  cm  CJontraction 
lebhaft 

Um  9.40  a.  m.  des  18.  Februar  38*/4  cg;  erst  bei  6  cm  Bollenabstand 
reizbar. 

Um  10.45  p.  m.  des  18.  Februar  30*  4  cg;  nur  noch  sehr  wenig  erregbar. 

Um  11.45  a.  m.  des  19.  Februar  41  cg;  unerregbar,  aber  recht  plastisch. 

Um  10.40  p.  m.  des  20.  Februar  46V«  cg;  keine.  Spur  von  Fäulniss- 
geruch.   Versuch  abgebrochen. 

Aus  diesen  beiden  Versuchen  ist  ersichtlich,  dass  Harnstoff  zwar 
etwas  schneller  in  die  Muskelfasern  bei  18—20  ®  C.  als  bei  0— V2  ^  C. 
eindringt,  dass  aber  der  Unterschied  keineswegs  gross  ist.  Es 
herrschen  also  in  dieser  Beziehung  ganz  ähnliche  Verhältnisse  wie 
bei  Glycerin.  Wie  in  den  früheren  Versuchen  haben  die  Muskeln 
auch  in  den  beiden  letzten  etwas  weniger  Wasser  aufgenommen  als 
in  0,40/0  NaCl  allein. 

Yersnch  82. 

Um  11.05  p.  m.  des  7.  October  wurde  ein  Gastrocnemius  (mit  Ischia- 
dicns),  der  nach  elfstündigem  Verweilen  in  0,7 ^/o  NaCl  108  cg  wog  und, 
vom  Nerven  aus  gereizt,  sich  bei  22  cm  Bollenabstand  contrahirte  (direct 
bei  12  cm),  in  0,4 <>/o  NaCl  +  1%  Harnstoff  (isosmotisch  mit  0,95«/oNaCl) 
übergeführt. 

Zunächst  fand  eine  nicht  unbedeutende  Gewichtsabnahme  statt. 

Um  8.45  a.  m.  des  8.  October  (also  nach  18  Stunden;,  40  Minuten) 
wieder  108  cg.  Vom  Nerven  aus  gereizt,  Contraction  schon  bei  33  cm 
Rollenabstand;  direct  bei  15  cm. 

Um  9.45  p.  m.  des  8.  October  120  cg;  vom  Nerven  aus  unerregbar; 
direct  Contraction  bei  12 — 13  cm  Rollenabstand. 

Um  9.03  a.  m.  des  9.  October  129  cg;  bei  4—5  cm  Rollenabstand  eine 
merkliche  Contraction,  bei  2  cm  Contraction  ebenfalls  noch  schwach. 

Um  7.35  p.  m.  des  9.  October  134 V2  cg;  unerregbar.  Versuch  abge- 
brochen. 

Wenn  man  im  Harnstoff  ein  Wasserstoffatom  durch  eine  Methyl- 
gruppe ersetzt,  so  geht  der  resultirende  Methylharnstoff 
schneller  in  die  Muskelfasern  (und  in  andere  lebende  Zellen)  über 
als  der  Harnstoff  selber,  noch  grösser  wäre  der  Einfluss  einer 
Aethyl-,  Propyl-,  Amyl-  oder  Phenylgruppe;  Phenyl- 
harnstoff  z.B.  geht  in  die  Muskelfasern  ebenso  schnell  oder  noch 
etwas  schneller  alsAethylenglykol  über,  da  er  indessen  ziemlich 

B.  P  f  1 A  ff  6  r ,  ArehiT  fftr  PliyBiologia.   Bd.  92.  14 
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giftig  ist  und  daher  nur  in  etwa  ^4^/oigen  Lösungen  zu  den  Ver- 
suchen verwandt  werden  kann,  scheint  der  Versuch  mit  Methyl- 
harnstoff  instructiver.  Die  zwei  folgenden  Versuche  sind  an  den 
beiden  Sartorien  desselben  Thieres  mit  isosmotischen  Lösungen 
von  Harnstoff  und  Methylharnstoff  gleichzeitig  angestellt 
worden. 

YerBnch  88. 

Um  8.05  p.  m.  des  1.  November  wurde  der  eine  Sartorius  einer 
9  Rana  esculenta,  der  nach  vierstündigem  Verweilen  in  0,7^/oNaCI  28V«cg 
wog,  in  0,4<>/o  NaCl  +  0,e25»/o  Harnstoff  (isosmotisch  mit  0,74o/o  NaCl) 
übertragen. 

Um  9.00  p.  m.  des  1.  November  24— 24  Vi  cg;  bei  17—18  cm  BoUen- 
abstand  Contraction  kräftig. 

Um  10.05  p.  m.  des  1.  November  25  cg. 

Um  11.15  p.  m.  des  1.  November  25  Vi — 25  Vs  cg. 

Um  12.07  a.  m.  des  2.  November  25»/4— 26  cg;  bei  20  cm  Rollenabstand 
reizbar. 

Um  8.50  a.  m.  des  2.  November  28  cg;  bei  18  cm  Rollenabstand 
reizbar,  bei  14  cm  Contraction  stark. 

Um  2.40  a.  m.  des  2.  November  29  cg;  bei  3  cm  Rollenabstand  Con- 
traction nicht  mehr  stark. 

Um  7.30  p.  m.  des  2.  November  31  Va  cg;  unerregbar.  Versuch  abgebrochen. 

Yersuch  84, 

Um  7.55  p.  m.  des  1.  November  wurde  der  andersei tige  Sartorius,  der 
nach  vierstündigem  Verweilen  in  0,7*^/o  NaCl  S5 — ^26 V4  cg  wog,  in  0,4 ^'o 
NaCl  +  0,77  o/o  Methylharnstoff  (isosmotisch  mit  0,74 <>/o  NaCl) 
übertragen. 

Um  8.50  p.  m,  des  1.  November  26  Va  cg ;  bei  15—16  cm  Rollenabstand 
Contraction  recht  stark. 

Um  9.55  p.  m.  des  1.  November  27  V's  cg. 

Um  10.55  p.  m.  28  cg;  bei  18—19  cm  Rollenabstand  reizbar,  bei 
15 — 16  cm  Contraction  recht  stark. 

Um  11.55  p,  m.  des  1.  November  28  Vs  cg;  bei  20  cm  Rollenabstand 
reizbar,  bei  18  cm  Contraction  recht  stark. 

Um  8.45  a.  m.  des  2.  November  211 '/i  cg;  bei  18  cm  reizbar. 

Um  7.23  p.  m.  des  2.  November  29"/4— 30  cg;  noch  ziemlich  (gut 
erregbar. 

Um  8.50  a.  m.  des  3.  November  32 V2  cg;  unerregbar  und  mehr  oder 
weniger  starr. 

Aus  der  Grewichtszunahme  in  den  ersten  vier  Stunden  ist  deutlich  zu 
erkennen,  dass  Methjlharnstoff  schneller  in  die  Muskelfasern  eindringt 
als  der  Harnstoff  selber. 
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Ehe  wir  auf  die  Resultate  dieser  Versuche  näher  eingehen, 
dürfte  es  zweckmässig  sein,  einige  Versuche  mit  Thioharnstoff 
und  seinen  Derivaten  mitzutheilen. 

Yersnch  So. 

Um  3.06  p.  m.  des  3.  November  wurde  der  eine  Sartorius  einer  $  Rana 
«sculenta,  der  nach  3^'«  Stunden  Verweilen  in  0,7*^/0  NaCl  17^/4  cg  wog,  in 
0,4<>/o  NaCl  +  Ofi7Vo  Thioharnstoff  übergeführt  (isosmotisch  mit 
0,68—0,7%  NaCl). 

Um  3.21  p.  m.  des  3.  November  (also  nach  15  Minuten)  11  *k  cg. 

Um  3.36  p.  m.  des  3.  November  18  cg. 

Um  4.06  p.  m.  des  3.  November  18 V2  cg;  bei  12  cm  Rollenabstand 
€ontraotion  lebhaft 

Um  5.06  p.  m.  des  3.  November  19 V4  cg;  Erregbarkeit  unverändert 

Um  7.06  p.  m.  des  3.  November  19*/4  cg. 

Um  9.06  p.  m.  des  3.  November  20  cg. 

Um  11.06  p.  m.  des  3.  November  SOVi  cg. 

Um  8.45  a.  m.  des  4.  November  20— 20 Vi  cg;  bei  14  cm  Rollenabstand 
Oontraction  lebhaft. 

Um  9.30  p.  m.  des  4.  November  20  cg;  bei  12  cm  Rollenabstand  Con- 
traction  stark  und  gleichm&ssig. 

Um  8.12  a.  m.  des  5.  November  20  cg;  bei  10  cm  Rollenabstaud  Con- 
traction  massig  stark. 

Um  8.55  p.  m.  des  5.  November  20'/«  cg;  nicht  oder  kaum  erregbar« 
Versuch  abgebrochen. 

Yersnch  86, 

Um  3.16  p.  m.  des  3.  November  wurde  der  anderseitige  Sartorius  des 
vorigen  Frosches,  der  nach  3  V2 stündigem  Verweilen  in  0,7%  NaCl  17  V«  cg 
wog,  in  0,4<^/o  NaCl  +  0,8®/o  Methyithioharnstoff  übertragen  (isos- 
motisch mit  0,68-0,7^/0  NaCl). 

Um  3.31  p.  m.  des  3.  November  (also  nach  15  Minuten)  18  Va  cg. 

Um  3.46  p.  m.  des  3.  November  19  cg. 

Um  4.16  p.  m.  des  3.  November  (also  nach  einer  Stunde)  19^/2  cg;  bei 
18  cm  Rollenabstand  deutliche  Contraction. 

Um  7.16  p.  m.  des  3.  November  21  Va  cg. 

Um  9.45  p.  m.  des  3.  November  22  V2  cg. 

Um  11.16  p.  m.  23  cg;  bei  12  cm  Rollenabstand  Contraction  lebhaft. 

Um  8.47  a.  m.  des  4.  November  23  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand  Con- 
traction massig  stark. 

Um  9.35  p.  m.  des  4.  November  unerregbar  und  mehr  oder  weniger 
«ontrahirt;  23  Va  cg. 

Um  8.13  a.  m.  des  5.  November  25  cg.    Versuch  abgebrochen. 

Aus  den  beiden  letzten  Versuchen  folgt,  dass  der  Thioharnstoff 

etwas  rascher  in  die  Muskelfasern  eindringt  als  der  gewöhnliche  Ham- 

14» 
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Stoff,  Während  ein  Unterschied  in  der  Geschwindigkeit  des  Ueber- 
gangs  von  Thioharnstoff  und  Methylthioharnstoff  nicht  deutlich  ist 

y ersuch  87. 

Um  7.26  p.  m.  des  23.  November  wurde  ein  Sartorius  einer  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  fünfstündigem  Verweilen  in  0,6  ^/o  NaCl  23  Vi  cg  wog,  in 
0,55 ®/o  NaCl  +  0,66®/o  Dimethyl  thioharnstoff  gesetzt  (isosmotisch  mit 
0,76^/0  NaCl). 

Um  7.50  p.  m.  des  23.  November  (also  nach  24  Minuten)  22  Va— 22  »/i  cg; 
bei  11 — 12  cm  Rollenabstand  Contraction  kräftig. 

Um  9.12  p.  m.  des  23.  November  23— 23 Vi  cg;  bei  8—9  cm  Rollen- 
abstand Contraction  stark  und  gleichmässig. 

Um  11.00  p.  m.  des  23.  November  genau  24  cg;  bei  11—12  cm  Rollen- 
abstand Contraction  lebhaft. 

Um  9.00  a.  m.  des  24.  November  genau  24  cg;  bei  8— 9  cm  Rollen- 
abstand Contraction  stark  und  gleichmässig» 

Um  9.25  p.  m.  des  24.  November  23»/*— 24  cg. 

Um  3.15  p.  m.  des  25^  November  24  cg;  kaum  noch  erregbar.  Versuch 
abgebrochen. 

Dimethylthioharnstoff  geht,  wie  aus  diesem  Versuche 
ersichtlich,  recht  schnell  in  die  Muskelfasern  über,  und  zwar  etwa 
so  rasch  oder  noch  etwas  rascher  alsAethylenglykol.  —  Mit 
*ca.  derselben  Geschwindigkeit  dringt  Phenylthioharnstoff  in 
die  Muskelfasern  ein;  diese  Verbindung  ist  indessen  giftiger  als 
Dimethylthioharnstoff.  Noch  schneller  als  diese  beiden  Derivate 
des  Thioharnstoffs  durchsetzt  der  Triäthylthioharnstoff 
die  Muskelfasern;  letztere  Verbindung  geht  ebenso  schnell  in  die 
Muskelfasern  über  als  ein  einwerthiger  Alkohol. 

Fasst  man  die  Ergebnisse  dieser  verschiedenen  Versuche  mit 
Harnstoff,  Thioharnstoff  und  ih^en  Derivaten  zusammen, 
so  gelangt  man  zu  den  folgenden  Sätzen: 

1.  Harnstoff  selber  dringt  etwas  langsamer  in  die 
Muskelfasern  ein  als  Glycerin. 

2.  Thioharnstoff  dringt  etwas  schneller  ein  als  der 
gewöhnliche  Harnstoff. 

3.  Die  Monoalkylderivate  und  die  Honophenyle  des  ge- 
wöhnlichen Harnstoffs  und  des  Thioharnstoffs 
(das  Monomethylderivat  des  letzteren  allerdings 
nicht  deutlich)  durchsetzen  die  Muskelfasern 
schneller  als  ihre  Stammsubstanzen,  und  zwar 
die  Monophenyle  schneller  als  die  Monomethyle. 
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4.  Die  Dialkylderivate  dringen  schneller  ein  als  die 
Monoalkylderivate. 

5.  Die  Trialkylderivate  gehen  äusserst  schnell,  und 
zwar  ebenso  schnell  wie  etwa  Aethylalkohol,  in 
die  Muskelfasern  Ober. 

Die  Substitution  der  Wassei*stoffatome  der  Amidogruppen 
in  den  Harnstoffen  durch  Alkyle  (und  Gleiches  würde  zweifellos  auch 
für  die  einfachen  Säureamide,  z.  B.  Acetamid,  gelten)  hat  also  einen 
ganz  ähnlichen  Einfluss  auf  die  Schnelligkeit  des  Durchgangs  der 
resultirenden  Verbindungen  in  die  Muskelfasern  wie  der  Ersatz  des 
Hydroxylwasserstoffis  durch  Alkyle  in  den  zwei-  und  mehrwerthigen 
Alkoholen. 

Obgleich  der  Uebergang  des  Harnstoffis  aus  der  Versuchslösung 
in  die  Muskelfasern  und  umgekehrt  aus  harnstoffhaltigen  Muskel- 
fasern in  ein  sie  umgebendes  harnstofffreies  Medium  ein  reiner 
Diffusionsvorgang  ist,  wobei  die  Muskelfasern  sich  durchaus  passiv 
verhalten,  so  ist  nach  dem  Eintreten  von  Gleichgewicht  aus  Gründen, 
die  bereits  bei  den  Alkoholen  besprochen  worden  sind,  die  Con- 
Centration  des  Harnstoffs  in  den  Muskeln  resp.  in  den  Muskelfasern 
nicht  genau  die  gleiche  wie  in  der  die  Muskelfasern  umgebenden 
Lösung.  Nach  vorläufigen  Vereuchen,  die  mehr  zur  Orientirung 
dienen  sollten,  ist  der  Harnstoffgehalt  von  Muskeln,  die  in  einer 
Lösung  von  0,4  ^/o  NaCl  +  0,6  ^/o  Harnstoff  etwa  24  Stunden  ver- 
weilt haben,  so  dass  wenigstens  ein  annäherndes  Gleichgewicht  ein- 
getreten sein  wird,  jedenfalls  etwas  höher  als  0,4 ^/o.  Da  indessen 
ganze  Froschschenkel  (natürlich  nach  der  Enthäutung)  in  die  Harnstoff- 
lösung gesetzt  wurden,  ist  es  immerhin  möglich,  dass  der  Harnstoff- 
gehalt der  mehr  nach  innen  gelegenen  Muskelfasern  sich  noch  etwas 
weiter  vom  Gleichgewichtszustand  entfernte. 

Bei  dem  Haifisch  (Scyllium  catulus)  fand  W.  v.  Schroeder*) 
bei  einem  mittleren  Hamstoffgehalt  des  Blutes  von  2,61  ^/o  für  die 
Muskeln  dieses  Thieres  im  Mittel  einen  Harnstoffgehalt  von  1,95  ^/o. 
Ich  halte  es  für  höchst  wahrscheinlich,  dass  auch  die  Muskeln  der 
Bochen  und  Haifische  für  Harnstoff  ebenso  durchlässig  sind  wie  die 
Muskeln  des  Frosches,  dass  also  auch  zwischen  ihrer  Goncentration 
an  Harnstoff  und  der  Harnstoffconcentration  des  Blutes  ein  Gleich- 
gewichtszustand sich  ausbildet,   der  unabhängig  ist  von  einer  be- 


1)  Zeltschr.  f.  physiol.  Chemie  Bd.  14  S.  587.    1890. 
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sonderen  Protoplasmathätigkeit  der  Muskelfasern.  Die  Kiemen- 
epithelien  dieser  Fische  dagegen  müssen  für  HarnstoflF  entweder  un- 
durchlässig sein  oder  wenigstens  viel  weniger  durchlässig  als  die 
meisten  anderen  tbierischen  und  pflanzlichen  Zellen,  sonst  könnte 
der  Harnstoff  sich  im  Blute  nicht  so  stark  anhäufen.  Bei  dieser 
Gelegenheit  möge  erwähnt  werden,  dass  die  Kieuienepithelien  der 
Amphibien-Kaulquappen  für  Harnstoff  ungefähr  ebenso  leicht  durch- 
lässig sind  wie  gewöhnliche  Zellen. 

Die  früher  viel  discutirte  Frage,  ob  die  Muskelfasern  unter 
normalen  Umständen  überhaupt  Harnstoff  enthalten,  erledigt  sich 
nach  dem  Vorhergebenden  von  selbst;  da  sie  für  Harnstoff  durch- 
lässig sind,  müssen  sie  nothwendig  mehr  oder  weniger  Harnstoff 
enthalten,  und  zwar  werden  sie,  sofern  sie  selber  keinen  Harnstoff 
bilden,  Harnstoff  in  etwas  geringerer  Goncentration  enthalten  als  das 
Blutplasma.  Zu  diesem  Schlüsse  war  der  Verfasser  durch  ähnliche, 
aber  etwas  weniger  genaue  Versuche  als  die  hier  beschriebenen 
schon  vor  mehr  als  zehn  Jahren  gelangt.  Bei  Zurückhaltung  von 
Harnstoff  in  dem  Blute  aus  ii^end  einem  Anlass  wird  natürlich  auch 
der  Harnstoffgehalt  der  Muskeln  über  die  Norm  steigen  müssen. 


IX.  Gruppe:   Aminosäuren,  Kroatin,  Kreatinin  und  Allantoin. 

Von  ganz  besonderer  Bedeutung  ist  eine  genaue  Kenntniss  der 
Durchlässigkeitsverhältnisse  der  lebenden  Zellen  für  die  Amino- 
säuren und  ihre  Derivate,  da  es  schon  lange  bekannt  ist,  dass  bei 
der  Keimung  von  Pflanzensamen  das  Reserveeiweiss  zum  grössten 
Theil  in  Aminosäuren  zerfällt,  die  dann  in  den  Zellen  des  Embryos 
wieder  zum  Aufbau  der  Eiweissmolekeln  verwendet  werden.  In 
neuester  Zeit  ist  es  sehr  wahrscheinlich  geworden,  dass  auch  den 
thierischen  Zellen  das  Vermögen  innewohnt,  aus  Aminosäuren  bei 
Gegenwart  gewisser  anderer  Verbindungen  Eiweissmolekeln  auf- 
zubauen. 

Meine  Versuche  über  die  Permeabilitätsverhältnisse  der  Muskel- 
fasern für  die  Aminosäuren  sind  leider  zu  einer  etwas  ungünstigen 
Jahreszeit  ausgeführt  worden,  so  dass  die  Versuche  nicht  so  lange 
ausgedehnt  werden  konnten,  als  wünschenswerth  gewesen  wäre; 
immerhin  zeigen  dieselben  mit  Sicherheit,   dass  die  Aminosäuren, 
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soweit  sie  überhaupt  als  solche  durch  reine  Diffusiousvorgänge  in 
die  Muskelfasern  gelangen,  dies  jedenfalls  äusserst  langsam  thun. 
Einige  Aminosäuren  reagiren  genügend  sauer,  um  die  Muskelfasern 
zu  schädigen,  wenn  ihre  Lösungen  nicht  neutralisirt  werden,  doch 
genügt  meistens  eine  Spur  Alkali,  um  die  Lösungen  praktisch  neutral 
zu  machen,  da  die  Anwesenheit  schon  äusserst  geringer  Mengen  eines 
Salzes  dieser  Aminosäuren  die  schwache  elektrolytische  Dissociation 
der  freien  Aminosäuren  fast  vollständig  zurückdrängt.  Wegen  der 
starken  hydrolytischen  Spaltung  der  in  Wasser  gelösten  Salze  der 
Aminosäuren  genügt  ein  recht  geringer  Zusatz  eines  stärkeren  Alkalis 
—  viel  weniger  als  zur  üeberführung  der  ganzen  Aminosäuremenge 
in  ein  Salz  —  zu  der  Lösung  einer  freien  Aminosäure,  um  die 
Reaction  sogar  in  eine  alkalische  zu  verwandeln.  In  den  folgenden 
Versuchen  ist  die  Menge  des  zugesetzten  Natriumcarbonats  stets 
angegeben. 

YerBuch  88. 

Um  4.17  'p.  m.  des  1.  Mai  wurde  der  eine  Sartorius  einer  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  7  Stunden  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  21^/4 — 22  cg  wog,  in 
1,46 «/o  Alanin  +  0,2«/o  NaCl  (in  1 : 20000  Na^COg  gelöst)  übergeführt.  Diese 
Lösungg  reagirte  genau  neutral  und  war  nach  Rechnung  mit  einer 
0,7 ®/o igen  NaCl-Lösung  isosmotisch,  that^ächlich  aber  jedenfalls  etwas  hyper^ 
isosmotiscb. 

Um  10.30  p.  m.  des  1.  Mai  20 Vi  cg;  bei  18  cm  EoUenabstand  reiz- 
bar, bei  16  cm  Contraction  lebhaft  und  gleichmässig. 

Um  12.12  p.  m.  des  2.  Mai  20^/4  cg;  bei  18  cm  reizbar,  bei  15  cm 
Contraction  lebhaft  und  gleichmässig. 

Um  9.07  p.  m.  des  2.  Mai  21  Vs  cg;  bei  14  cm  Contraction  lebhaft. 

Um  9.47  a.  m.  des  3.  Mai  22  Vi  cg;  bei  12  cm  reizbar,  bei  10  cm  Con- 
traction lebhaft.  Die  Oberfläche  des  Muskels  etwas  rauh  aussehend,  was 
ein  Ausdruck  dafür  ist,  dass  einzelne  oberflächlich  gelegene  Muskelfasern 
abgestorben  sind. 

Um  11.08  p.  m.  des  3.  Mai  23  cg;  höchstens  noch  mit  einer  Spur  Er« 
regbarkeit. 

Nach  diesem  Versuche  ist  es  wahrscheinlich,  dass  Alanin, 
wenn  auch  sehr  langsam,  in  die  unversehrten  Muskelfasern  eindringt. 
In  dem  55  Stunden  dauernden  Versuche  ist  aber  das  Gleichgewicht 
der  Alaninconcentrationen  innerhalb  und  ausserhalb  der  Muskelfasern 
noch  lange  nicht  erreicht.  Ein  Theil  der  geringen  Gewichtszunahme 
des  Muskels  muss  dem  erwähnten  Umstände  zugeschrieben  werden, 
dass  einzelne  Muskelfasern  während  des  Versuchs  abstarben. 
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Tersncli  80. 


Um  4.53  p.  m.  des  7.  Mai  wurde  ein  Sartorius  von  Bana  esculenta,  der 
nach  achtstündigem  Aufenthalt  in  0,7^/oNaCl  26"/4  cg  wog,  in  2  ^/o  Leu  ein 
+  0,2  ®/o  NaCl  übergeführt.  Zu  25  ccm  der  sehr  schwach  sauer  reagirenden 
Lösung  wurde  Vi  cg  Na^COg  zugesetzt,  was  die  Reaction  der  Lösung  in 
eine  merklich  alkalische  umwandelte.  Nach  Rechnung  sollte  die  Lösung 
isosmotisch  sein  mit  einer  circa  0,72  ^/o igen  Kochsalzlösung,  besass  aber  that- 
sächlich,  wie  die  anfängliche  Gewichtsabnahme  des  Muskels  zeigt,  einen 
etwas  höheren  osmotischen  Druck  als  eine  0,72  ®/o  ige  NaCI-Lösung. 

Um  7.22  p.  m.  des  7.  Mai  24 Vä  cg;  bei  18  cm  Rollenabstand  Con- 
traction  sehr  stark  und  gleichmässig,  schon  bei  20 — 22  cm  Muskel  etwas 
reizbar. 

Um  11.05  p.  m.  des  7.  Mai  24 V2  cg;  bei  18  em  Rollenabstand  Con- 
traction  stark  und  gleichmässig. 

Um  9.20  a.  m.  des  8.  Mai  25^/4  cg;  bei  18  cm  Rollenabstand  Con* 
traction  lebhaft  und  gleichmässig. 

Um  5.25  p.  m.  des  8.  Mai  28  V2  cg;  unerregbar  und  stark  contrahirt. 

Wenn  man  den  Verlauf  dieses  Versuchs  bis  zum  Morgen  des 
8.  Mai  Oberblickt,  scheint  es  unzweifelhaft,  dass  eine  gewisse  Menge 
Leucin  in  die  unversehrten  Muskelfasern  übergegangen  ist,  und  dass 
der  Uebergang  zwar  noch  sehr  langsam  geschieht,  aber  doch  etwas 
schneller  als  bei  Alanin.  Was  das  relativ  plötzliche  Absterben  des 
Muskels  verursacht  hat,  kann  ich  zur  Zeit  nicht  sagen.  Dass  Leucin 
etwas  schneller  eindringt  als  Alanin,  steht  im  Einklang  mit  den  Er- 
fahrungen in  den  anderen  homologen  Reihen,  wo  die  Verbindung 
mit  dem  höheren  Molekulargewicht  schneller  in  die  Zellen  eindringt 
als  ein  Glied  der  Reihe  von  niedrigerem  Molekulargewicht,  z.  B. 
Valeramid  schneller  als  Acetamid,  Pinakon  schneller  als 
Aethylenglykol.  Bei  den  Aminosäuren  kommt  die  langsamere 
Diffusion  der  höheren  Glieder  in  die  Zwischenflüssigkeit  sehr  wenig 
in  Betracht,  da  bei  ihnen  (den  Aminosäuren)  die  Zeitdauer,  die  zu 
dieser  Diffusion  nothwendig  ist,  recht  klein  ist  im  Vergleiche  zu  der 
Zeit,  die  zur  Herstellung  des  Gleichgewichts  der  Concentrationen 
der  Aminosäuren  zwischen  dem  Faserinhalt  und  der  die  Fasern  um- 
spülenden Lösung  verlangt  wird. 

Yersnch  90, 

Um  4.10  p.  m.  des  29.  April  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  esculenta, 
der  nach  siebenstündigem  Liegen  in  0,7 ®/o  NaCl  26*/4  cg  wog,  in  2,19% 
Asparagin  (+  1.  Mol.  Aq.)  +  0,2%  NaCl  übergeführt.  Zu  28  ccm  der 
sauer  reagirenden  Lösung  wurden   1|25  cg  NagCOg  zugesetzt,  was  eine  fast 
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genau  neutrale  Reaction  der  Lösung  herbeiführte.  Die  Lösung  sollte  nach 
Rechnung  mit  einer  0,7^/oigen  NaCl-Lösung  isosmotisch  sein,  was  mit  dem 
fast  unveränderten  Gewicht  des  Muskels  in  der  ersten  Zeit  des  Versuchs, 
im  Verein  mit  der  Undurchlässigkeit  resp.  äusserst  geringer  Durchlässig- 
keit der  Muskelfasern  für  das  Asparagin,  in  gutem  Einklang  steht. 

Um  9.45  p.  m.  des  29.  April  26  Va  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Um  10.00  a.  m.  des  30.  April  26 Va — 26 'A  cg;   nur  noch  wenig  reizbar. 

Um  10.02  p.  m.  des  80.  April  29  V2  cg ;  völlig  unreizbar. 

Das  schnelle  Absterben  dieses  Muskels  beruht  wohl  auf  einem 
Zufall,  denn  alle  Muskeln  des  Hinterfusses  blieben  in  einer  ganz 
gleich  zusammengesetzten  Lösung  über  50  Stunden  am  Leben,  und 
in  den  ersten  40  Stunden  war  die  Gontraction  der  Muskeln  ebenso 
stark  wie  unter  normalen  Umständen. 


yersach  91. 

Um  3.37  p.  m.  des  1.  Mai  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  esculenta,  der 
nach  6 V2 stündigem  Verweilen  in  0,7%  NaCl  22  cg  wog,  in  1,82%  Tau rin 
+  0,2%  NaCl  übergeführt.  Zu  der  Lösung  wurde  1  :  20,000  Na^CO»  zu- 
gesetzt, was  schon  genügte,  um  die  Reaction  der  Lösung  neutral  zu  machen 
(eine  2%  ige  Taurinlösung  reagirt  nur  eben  merklich  sauer).  Nach  Rech- 
nung sollte  die  Lösung  mit  einer  ca.  0,7% igen  NaCl-Lösung  isosmotisch 
sein;  thatsächlich  war  der  osmotische  Druck  der  Lösung  grösser,  wie  aus 
der  Gewichtsabnahme  des  Muskels  hervorgeht. 

Um  10.22  p.  m.  des  L  Mai  20  cg;  bei  18  cm  Rollenabstand  reizbar, 
bei  16  cm  Gontraction  lebhaft  und  gleichmässig. 

Um  11.55  a.  m.  des  2.  Mai  19  cg;  bei  18  cm  reizbar,  bei  16  cm  Gon- 
traction stark  und  gleichmässig. 

Um  9.00  p.  m.  des  2.  Mai  19  cg;  bei  16  cm  Gontraction  lebhaft  und 
gleichmässig. 

Um  9.45  a.  m.  des  8.  Mai  18%  cg;  bei  10—11  cm  reizbar,  bei  8  cm 
Gontraction  ziemlich  lebhaft  und  gleichmässig. 

Um  11.00  p.  m.  des  3.  Mai  22  cg;  un erregbar,  starr  und  contrahirt. 
Versuch  abgebrochen. 

Im  Anschluss  au  die  Versuche  mit  diesen  Aminosäuren  mögen 
die  Versuche  mit  Kreatin,  Kreatinin  und  Allantoln  mit- 
getheilt  werden,  obgleich  unter  ihnen  eigentlich  nur  das  Kreatin  die 
Constitution  einer  Aminosäure  besitzt.  Letztere  Verbindung  reagirt 
trotz  ihrer  drei  Stickstoffatome,  denen  nur  eine  Säuregruppe  gegen- 
über steht,  dennoch  neutral,  —  ein  Verhalten,  das  in  der  zur  Zeit 
üblichen  Gonstitutionsformel  keinen  Ausdruck  findet. 
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Yersnch  02. 

Um  10.50  a.  m.  des  24.  October  wurde  ein  Sartorius  einer  ?  Kana  escu- 
lenta,  der  nach  3  Va  stündigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCl  SlVg— 21'/4Cg  wog, 
in  0,4<^/o  NaCl  +  1,25 ®/o  Kreatin  übergeführt.  Diese  Lösung  sollte  nach 
Rechnung  mit  einer  ca.  0,685  oder  0,725  ®/o  igen  NaCl-Lösung  isosmotisch 
sein,  je  nachdem  das  Kreatin  ein  Molekül  Krystallwasser  enthielt  oder 
wasserfrei  war.  Letztere  Annahme  würde  mit  der  geringen  Gewichts- 
abnahme des  Muskels  in  der  Lösung  im  Einklang  stehen,  wenn  das 
Präparat  ganz  salzfrei  gewesen  wäre,  was  wahrscheinlich  nicht  der  Fall  war. 
Mir  standen  zu  geringe  Mengen  der  Verbindung  zur  Verfügung,  um  diese 
Frage  zu  prüfen. 

Um  3.15  p.  m.  des  24.  October  21V4— 2IV2  cg. 

Um  5.58  p.  m.  des  24.  October  21 V4  cg. 

Um  11.17  p.  m.  des  24.  October  21  cg;  bei  12 Va  cm  Rolienabstand 
reizbar,  bei  10  cm  Contraction  sehr  energisch. 

Um  12.15  a.  m.  des  25.  October  bei  14  cm  reizbar,  bei  12  cm  Con- 
traction sehr  lebhaft. 

Um  9.45  p.  m.  des  25.  October  21  cg;  bei  11  cm  reizbar,  bei  8  cm 
Contraction  sehr  energisch. 

Um  8.30  a.  m.  des  26.  October  20*/4  cg;  bei  10  cm  reizbar,  bei  7  cm 
Contraction  massig  stark. 

Um  8.50  p.  m.  des  26.  October  bei  10  cm  reizbar,  bei  5  cm  Gon- 
traction  recht  lebhaft 

Um  9.15  a.  m.  des  27.  October  21  cg;  nur  noch  wenig  erregbar  bei 
völlig  genäherten  Rollen;  Sehne  etwas  grünlich  angelaufen,  aber  Lösung 
ohne  deutlichen  Fänlnissgeruch. 

Um  9.10  p.  m.  des  27.  October  26  cg;  unreizbar;  die  Lösung  ohne  aus- 
geprägten Fäulnissgeruch. 

Versuch  98« 

Um  2.13  p.  m  des  26.  October  wurde  ein  Sartorius  einer  2  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  3 Vs stündigem  Verweilen  in  0,7  ^/o  NaCl  24^/4  cg  wog,  in 
0,4^/0  NaCl  +  l^/o  Kreatinin  gesetzt.  Diese  Lösung  sollte  nach  Rech- 
nung mit  einer  0,7 ^/o igen  NaCl-Lösung  isosmotisch  sein,  besass  aber  that- 
sächlich  jedenfalls  einen  etwas  höheren  osmotischen  Druck,  wie  aus  der 
anfänglichen  Gewichtsabnahme  des  Muskels  (die  allerdings  eine  geringe  war) 
hervorgeht.    Die  Lösung  reagirte  deutlich,  aber  nicht  stark  alkalisch. 

Um  2.43  p.  m.  des  26.  October  24 Vs  cg;  bei  15-16  cm  Rollenabstand 
gut  reizbar,  bei  12  cm  Contraction  stark. 

Um  8.40  p.  m.  des  26.  October  24  cg. 

Um  9.25  a.  m.  des  27.  October  24— 24V4  cg;  bei  10  Va  cm  Rollenabstand 
reizbar,  bei  8  cm  Contraction  lebhaft. 

Um  9.00  p.  m.  des  27.  October  25 Va  cg;  Muskel  nur  an  dem  einen 
Ende  erregbar  und  auch  hier  erst  bei  1  cm  Rollenabstand. 

Um  8.30  a.  m.  des  28.  October  31  cg;  unerregbar  und  starr. 
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Der  Frosch  war  beim  Anfange  des  Versuchs  erst  seit  einem 
Tage  im  Institut  und  war  vielleicht  an  die  höhere  Temperatur  nicht 
genügend  acclimatisirt ,  was  nach  meinen  sonstigen  Erfahrungen  in 
dieser  Beziehung  den  etwas  frühen  Tod  des  Muskels  verschuldet 
haben  mag,  um  so  mehr,  als  es  sich  sonst  um  ein  recht  kräftiges 
und  lebhaftes  Individuum  handelte. 

Aus  den  zwei  letzten  Versuchen  ergibt  sich,  dass  die  lebenden 
Muskelfasern  für  Kreatin  völlig  undurchlässig  oder  doch  so  wenig 
durchlässig  sind,  dass  sein  Durchgang  mit  Hülfe  der  angewandten 
Methode  nicht  wird  nachgewiesen  werden  können;  auch  für  Kreatinin 
müssen  die  unversehrten  Fasern,  wenn  überhaupt,  jedenfalls  äusserst 
wenig  durchlässig  sein.  Die  Gewichtszunahme  des  Sartorius  in  Ver- 
such 93  zwischen  9.25  a.  m.  und  9.00  p.  m.  des  27.  October  ist  zum 
grossen  Theil  durch  das  allmähliche  Absterben  des  Muskels  bedingt, 
wie  die  geringe  Erregbarkeit  um  9.00  p.  m.  zeigt.  —  Schon  der 
Umstand,  dass  in  dem  normalen  Muskel  die  Concentration  des  Kreatins 
sehr  viel  grösser  ist  als  in  dem  Blutplasma,  beweist  übrigens,  dass 
die  Muskelfasern  entweder  gar  nicht  durchlässig  oder  nur  äusserst 
wenig  durchlässig  für  Kreatin  sein  können.  Bei  dieser  Gelegenheit 
möge  betont  werden,  dass  die  Thatsache,  dass  in  der  Nahrung  dar- 
gebotenes Kreatin  im  Harne  als  Kreatinin  und  nicht  als  Harnstoff 
erscheint,  die  Frage,  ob  das  Muskelkreatin  durch  einen  Stoffwechsel- 
process  in  den  Muskelfasern  in  Harnstoff  übergehen  kann,  völlig 
unberührt  lässt,  da  solches  vom  Darmcanal  aufgenommenes  Kreatin 
jedenfalls  überhaupt  nicht  oder  nur  spurweise  in  die  Muskelfasern 
übertritt  und  daher  von  denselben  auch  nicht  verarbeitet  werden 
kann.  Ich  hatte  eine  etwas  grössere  Durchlässigkeit  der  Muskel- 
fasern für  Kreatinin  erwartet  und  hielt  es  für  nicht  unwahrscheinlich, 
dass  das  Muskelkreatin  einerseits  fortwährend  von  den  Muskelfasern 
gebildet,  andererseits  langsam  in  Kreatinin  umgewandelt  werde,  und 
dass  das  gebildete  Kreatinin  dann  aus  den  Muskelfasern  allmählich 
exosmire.  Seitdem  mir  indessen  die  fast  oder  ganz  vollständige  Un- 
durchlässigkeit  der  Muskelfasern  auch  für  Kreatinin  bekannt  geworden 
ist,  muss  ich  diese  Annahme  als  sehr  zweifelhaft  anerkennen. 

Tersnch  94. 

Um  10.27  p.  m.  des  22.  Februar  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  7 Vs stfindigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCI  20 V*  cg  wog,  in 
0,6<^/o  NaCl  +  Vs<^/o  Allantoin  übergeführt  (tsosmotisch  mit  0,705o/o  NaCl). 
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Um  9.55  a.  m.  des  23.  Februar  19'/4  cg;  fast  nnerregbar,  aber  sonst 
yöUig  gesnnd  aussehend« 

Um  10.20  p.  m.  des  28.  Februar  25  cg;  abgestorben. 

Der  letzte  Versuch  liefert  den  Beweis,  dass  auch  AUantoin 
nicht  merklich  in  die  Muskelfasern  eindringt,  bis  diese  bereits  ab- 
gestorben sind. 

Es  ist  nun  von  grossem  Interesse,  dass,  während  die  lebenden 
pflanzlichen  Protoplasten  für  die  Aminosäuren  ebenso  undurchlässig 
resp.  ebenso  schwer  durchlässig  sind  wie  die  Muskelfasern,  sie  den 
Estern  der  Aminosäuren  den  Durchgang  gestatten.  So  dringen 
z.  B.  6  ly  kok  oll  und  Ekgonin  überhaupt  nicht  merklich  in 
lebende  Pflanzenzellen  ein;  dagegen  gehen  der  Aethylester  des 
Glykokolls  und  die  Ekgoninester  (es  wurde  speciell  der 
Methylester  untersucht)  mit  grosser  Geschwindigkeit  in  lebende 
Pflanzenzellen  über,  ebenso  schnell  wie  etwa  die  einwerthigen  Alko- 
hole. Freilich  kann  das  Eindringen  nicht  auf  plasmolytischem  Wege 
untersucht  werden,  da  diese  Ester  ziemlich  starke  Basen  sind 
(etwa  von  der  Ordnung  der  aliphatischen  Amine)  und  daher 
schon  in  recht  geringen  Concentrationen  den  Tod  der  Zellen  be- 
wirken. Das  äusserst  schnelle  Eindringen  in  die  noch  unversehrten 
Zellen  kann  dagegen  leicht  nachgewiesen  werden  durch  Anwendung 
von  gerbstofiführenden  Zellen ,  indem  die  genannten  Ester  schon  in 
sehr  verdünnten  Lösungen  sofort  einen  Niederschlag  der  gerbsauren 
Salze  der  betreffenden  Esterbasen  im  Zellsafte  dieser  Zellen  be- 
wirken, ohne  (bei  genügender  Verdünnung  der  Esterlösungen)  die 
Zellen  im  Geringsten  zu  beschädigen.  Bei  den  Muskelfasern  kann 
man  mit  den  bisher  geübten  Methoden  den  Nachweis  des  Eindringens 
der  Aminosäureester  natürlich  nicht  liefern,  indem  sie  viel  zu  giftig 
sind;  da  indessen  bei  allen  Verbindungen,  deren  Eindringen  sowohl 
bei  Pflanzenzellen  als  auch  bei  den  Muskelfasern  geprüft  werden 
kann,  man  stets  findet,  dass,  wenn  sie  in  die  Pflanzenzellen  ein- 
dringen, sie  es  auch  in  die  Muskelfasem  thun,  und  da  auch  die 
Geschwindigkeit  des  Eindringens  aller  dieser  Verbindungen  bei 
Pflanzenzellen  und  Muskelfasern  dieselbe  Reihenfolge  zeigt,  darf  man 
mit  praktischer  Gewissheit  schliessen,  dass  die  Ester  der  Amino- 
säuren auch  in  die  Muskelfasern  äusserst  schnell  eindringen  würden. 

Dieses  leichte  Eindringen  der  Aminosäureester  hat  einer- 
seits eine  grosse  Bedeutung  für  die  Theorie  der  osmotischen  Eigen- 
schaften der  Zellen  und  ihrer  Ursachen,  andererseits  gibt  dasselbe 
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einen  Fingerzeig,  wie  vielleicht  die  Aminosäuren  in  die  Zellen  ge- 
langen. Ich  halte  es  nicht  für  ganz  ausgeschlossen,  dass  die  stick- 
stoffhaltigen Nährstoffe  der  Zellen  überhaupt  nicht  in  Form  von 
fertigen  Fiweissverbindungen  in  die  Zellen  übergehen,  sondern  in 
Form  der  Aminosäuren  und  Hexonbasen  resp.  ihrer  Ester. 
Freilich  kann  zur  Zeit  keine  bestimmte  Entscheidung  über  diese 
Frage  getroffen  werden.  Gerade  die  Frage  nach  dem  Mechanismus 
der  Aufnahme  der  normalen  Nährstoffe  in  die  Zellen  bereitet  die 
grössten  Schwierigkeiten.  Diese  Frage  wird  uns  später  bei  Be- 
sprechung der  Permeabilitätsverhältnisse  der  Muskelfasern  für  die 
Zuckerarten  und  ihre  Derivate  noch  ein  Mal  beschäftigen. 


X.  Gruppe:    Fänf-  und  seehswerthige  Verbindungen,  Kohlenhydrate, 

Kolloide,  Glukoside. 

Wenn  man  die  Geschwindigkeit  des  Eindringens  der  ein-, 
zwei-,  drei-  und  vierwerthigen  Alkohole  in  die  lebenden 
Muskelfaseiii  (Gruppen  I,  VI,  VII)  vergleicht,  so  erkennt  man  so- 
gleich, dass  mit  dem  Eintreten  immer  weiterer  Hydroxylgruppen  in 
das  Molekül  das  Vermögen  dieser  Verbindungen,  in  die  Fasern  ein- 
zudringen, im  progressiven  Verhältniss  abnimmt.  Bei  Ery  thrit  war 
der  Uebergang  in  die  Fasern  schon  ein  sehr  langsamer.  Wenn  man 
nun  zur  Untersuchung  der  Durchlässigkeitsverhältnisse  der  Muskel- 
fasern für  die  fünf-  und  sechswerthigen  Alkohole  und  die 
von  ihnen  abstammenden  Pentosen  und  Hexosen  schreitet,  so 
tritt  dieser  hemmende  Einfluss  der  Hydroxylgruppen  in 
Bezug  auf  das  Vermögen,  in  lebende  Zellen  einzudringen,  noch 
augenfälliger  zu  Tage,  indem  der  Uebergang  dieser  Verbindungen  in 
die  Fasern  so  langsam  erfolgt,  dass  derselbe  mit  Hülfe  der  bisher 
in  dieser  Arbeit  angewandten  Methode  überhaupt  nicht  nachgewiesen 
werden  kann.  Wenn  einzelne  dieser  Verbindungen,  z.  B.  Trauben- 
zucker, als  solche  und  nicht  in  Form  irgend  eines  leichter  ein- 
dringenden Derivats  in  grösserer  Menge  in  die  Muskelfasern  über- 
gehen, so  muss  dies  nach  einem  ganz  anderen  Mechanismus  ge- 
schehen als  der  Uebergang  der  bisher  besprochenen  Verbindungen. 
Es  dürfte   auch   hier   wieder  vor  der  weiteren  Erörterung  dieses 
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Gegenstandes  zweckmässig  sein,  die  Beschreibung  einiger  Versuche 
über  die  wichtigsten  dieser  Verbindungen  vorausgehen  zu  lassen. 

Von  fttnfwerthigen  Verbindungen  wurden  der  alicyklische 
Alkohol,  Quercit,  die  Arabinose  und  das  Isosaccharin 
untersucht.  Da  die  zwei  ersten  Körper  relativ  wenig  Interesse  für 
die  Thierphysiologie  besitzen,  so  begnüge  ich  mich  mit  der  Angabe, 
dass  Muskeln,  die  aus  0,7  ^/o  NaGl  in  eine  isosmotische  Lösung  von 
0,2 ®/o  NaCl  -h  Quercit  resp.  Arabinose  übergeführt  werden,  ihr 
Gewicht  nicht  ändern,  solange  sie  gut  erregbar  bleiben,  was  nament- 
lich bei  Arabinose  recht  lange  (über  40  Stunden)  der  Fall  ist.  Ein 
viel  grösseres  Interesse  kann  das  Verhalten  des  Isosaccharins, 
des  Lactons  der  Isosaccharinsäure  beanspruchen  wegen 
seiner  leichten  Bildung  aus  Milchzucker  und  Maltose  und  seiner 
sonstigen  Beziehungen  zu  den  echten  Zuckerarten.  Diese  Verbindung, 
die  nur  noch  drei  Hydroxylgruppen  enthält,  dringt  nachweisbar  in 
die  Muskelfasern  ein,  und  zwar  etwas  schneller  als  Erythrit,  aber 
viel  langsamer  als  Glycerin,  wie  der  folgende  Versuch  zeigt: 

Yersneh  U5. 

Um  3.25  p.  m.  des  29.  October  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  dreistündigem  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  18*/4  cg  wog,  in 
0,4®/oNaCl  +  1,42  ®/o  I  so  Saccharin  gesetzt.  Diese  Lösung  ist  isosmotisch 
mit  0,7 ^/o  NaCl  und  reagirt  nur  eben  merklich  sauer  (mit  sehr  empfindlichem 
Lackmuspapier).    Es  wurde  eine  Spur  MgO  zugesetzt. 

Um  6.20  p.  m.  des  29.  October  18»/8— 18»/4  cg;  bei  18  cm  ßoUcn- 
abstand  reizbar,  bei  15  cm  Contraction  recht  energisch. 

Um  10.15  p.  m.  des  29.  October  genau  19 V2  cg,  bei  17  cm  Bollen- 
abstand reizbar. 

Um  8.30  a.  m.  des  80.  October  20 •/4  cg;  bei  16  cm  Roilenabstand  reiz- 
bar und  völlig  gesund. 

Um  4.45  p.  m.  des  80.  October  22— 22 Vi  cg;  bei  15—16  cm  reizbar, 
bei  10  cm  Contraction  energisch. 

Um  9.80  p.  m.  des  80.  October  28  cg;  bei  6  cm  reizbar,  bei  4  cm 
Contraction  ziemlich  stark. 

Um  8.50  a.  m.  des  31.  October  24 V4  cg;  unerregbar.  Versuch  abge- 
brochen. 

Das  Saccharin  (Lacton  der  Saccharinsäure,  ja  nicht 
zu  verwechseln  mit  dem  Benzo^säuresulfimid,  das  im  Handel 
den  Trivialnamen  Saccharin  führt)  besitzt  in  wässeriger  Lösung  eine 
viel  stärker  ausgeprägte  saure  Reaction  als  das  Isosaccharin, 
indem  die  Lactonbindung  zum  Theil  gesprengt  ist;  daher  wirkt 


Digitized  by  VjOOQIC 


Beiträge  zur  allgemeinen  Muskel-  und  Nervenphysiologie.  223 

es  auch  allmählich  schädigend  auf  die  Muskelfasern.  Wegen  der 
ziemlich  complicirten  Gleichgewichtszustände,  die  bei  Zusatz  von 
etwas  Alkali  auftreten,  ist  ohne  weitere  Prüfung  ein  solcher  Zusatz 
hier  nicht  ganz  unbedenklich.  Bei  Pflanzenzellen,  die  weniger  em- 
pfindlich gegen  saure  Reaction  sind  als  Muskelfasern,  liess  sich 
nachweisen,  dass  Saccharin  und  Isosaccharin  ungefähr  gleich 
«chnell  in  lebende  Zellen  eindringen.  —  Bei  dieser  Gelegenheit  mag 
erwähnt  werden,  dass  Benzo^säuresulfimid  zu  stark  sauer 
reagirt  (möglich,  dass  das  von  mir  benutzte  Präparat  zum  Theil 
ParasulfaminbenzoSsäure  enthielt,  die  in  freiem  Zustande 
nicht,  wie  die  Orthosulfaminbenzoösäure,  in  das  Anhydrid 
übergeht),  um  auf  seinen  Uebergang  in  die  lebenden  Muskelfasern 
direct  geprüft  zu  werden.  Aus  vergleichenden  Untersuchungen  lässt 
«ich  indessen  mit  Sicherheit  sagen,  dass  dasselbe  ebenso  schnell  in 
die  noch  unversehrten  Muskelfasern  übergehen  wird  wie  etwa  die 
einwerthigen  Alkohole. 

Von  sechswerthigen  Verbindungen  wurden  gewöhnlicher 
Mannit  (d-Mannit),  Dulcit  (M el am pyrit)  und  mit  besonderer 
Sorgfalt  die  Hexosen  Traubenzucker  und  L ä v u  1  o s e 
(d-Fructose)  auf  ihr  Eindringen  in  die  Muskelfasern  untersucht. 

Tersncli  96. 

Um  12.40  p.  m.  des  29.  April  wurde  ein  Sartorius  einer  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  vierstündigem  Verweilen  in  0,7 ^/o  NaCl  27  cg  wog,  in 
0,2o/o  NaCl  +  2,66<^/o  Mannit  übergeführt.  Diese  Lösung  ist  nach  Rech- 
nung mit  einer  0,7  ®/o  igen  NaCl-Lösung  isosmotisch. 

Um  9.80  p.  m.  des  29.  April  27 — 27  V*  cg;  bei  15  cm  gut  reizbar. 

Um  2.85  p.  m.  des  80.  April  27— 27V4  cg;  gut  contrahirbar. 

Um  10.00  p.  m.  des  80.  April  28  cg;  nur  noch  eben  merklich  erregbar 
auf  dem  einen  Ende,  sonst  normal  aussehend. 

Um  8.50  p.  m.  des  1.  Mai  80  cg.    Versuch  abgebrochen. 

Eine  Zunahme  des  Gewichts  ist  bei  diesem  Versuche  erst  dann 
eingetreten,  als  die  Erregbarkeit  des  Muskels  bereits  im  Erlöschen 
begriffen  war.  Freilich  ist  die  Lebensdauer  des  Muskels  nicht  so 
lange  gewesen  als  wünschenswerth  gewesen  wäre,  doch  genügt  der 
Versuch,  um  zu  zeigen,  dass,  wenn  überhaupt  ein  Eindringen  von 
Mannit  stattfindet,  dies  nur  äusserst  langsam  geschehen  kann.  Ganz 
dasselbe  Ergebniss  lieferten  die  Versuche  mit  Dulcit 

Für  die  Entscheidung  der  Frage,  durch  welchen  Mechanismus 
die  eigentlichen  Nährstoffe  aus  dem  Blute  in  die  Gewebezellen  tiber- 
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gehen,  musste  die  Untersuchung  der  Durchlftssigkeitsverhältnisse  der 
lebenden  Muskelfasern  für  Traubenzucker  von  besonderer  Be- 
deutung erscheinen.  Die  Ergebnisse  der  Versuche  werden  wahr- 
scheinlich für  viele  Forscher  überraschend  sein  und  sollen  daher 
etwas  eingehender  discutirt  werden.  Zunächst  aber  soll  ein  Versuchs- 
protokoll ausführlich  mitgetheilt  werden.  Eine  grössere  Anzahl 
weiterer  Versuche,  die  zu  verschiedenen  Jahreszeiten  und  unter  ver- 
schiedenen äusseren  Bedingungen  ausgeführt  wurden,  gaben  im 
Wesentlichen  dieselben  Resultate. 

Tersncli  97. 

Um  6.42  p.  in.  des  12.  März  wurde  ein  Sartoriua  von  Rana  esculenta, 
der  nach  dreistündigem  Verweilen  in  0,7 ^/o  NaCl  27V4— 27V2  cg  wog,  in 
0,250/0  NaCl  +  8«/o  Traubenzucker  (CeH„Oe  +  1  Aq)  übergeführt.  Diese 
Lösung  ist  nach  Rechnung  mit  einer  ca.  0)77  ®/o  igen  NaCl-Lösung  isos- 
motisch.  Die  Lösung  wurde  bis  gegen  Ende  des  Versuchs  auf  einer  Tem. 
peratur  zwischen  0*  und  Va^  C.  erhalten. 

Um  12.25  a.  m.  des  18.  März  25  Vs  cg;  bei  18  cm  Rollenabstand  Con- 
traction  gut  und  gleichmässig,  schon  bei  20  cm  Muskel  etwas  reizbar. 

Um  9.10  a.  m.  des  18.  März  25  V4  cg;  bei  18  cm  gut  reizbar. 

Um  9.02  a.  m.  des  14.  März  25  cg;  bei  18  cm  gut,  bei  20  cm  merklich 
reizbar. 

Um  9.85  a.  m.  des  10.  März  24 ^/a  cg;  bei  15  cm  Contraction  gut  und 
gleichmässig. 

Um  10.15  a.  m.  des  16.  März  24  cg ;  bei  10  cm  gut,  bei  12  cm  merklich 
reizbar. 

Um  9.25  a.  m.  des  18.  März  24  cg ;  bei  8  cm  merklich  reizbar,  bei  6  cjm 
Contraction  ziemlich  gleichmässig,  aber  schwach. 

Um  8.80  a.  m.  des  20.  März  28 Vs  cg;  völlig  frisch  aussehend,  aber  nur 
eben  merklich  erregbar. 

Darauf  im  warmen  Zimmer  (19—20®  C.)  gelassen. 

Um  9.50  a.  m.  des  21.  März  27  cg;  starr  und  contrahirt,  opak. 

Um  10.85  a.  m.  des  24.  März  86. cg;  ohne  Fäulnissgeruch,  steif-gallert- 
artig, Lösung  stark  sauer  reagirend. 

Der  Muskel  hat  also  bis  zu  seinem  Tode,  statt  an  Gewicht  zu- 
zunehmen, wie  dies  der  Fall  sein  musste,  wenn  die  Concentration 
des  Traubenzuckers  in  den  Muskelfasern  während  des  Versuches 
wesentlich  höher  geworden  wäre,  vielmehr  an  Gewicht  etwas  ab- 
genommen,  was  bei  längerer  Versuchsdauer  gerade  die  gesundesten 
Muskeln,  namentlich  in  der  Kälte,  auch  in  reinen  Salzlösungen  zu 
thun  pflegen.  Der  Muskel  wurde  bei  dieser  niedrigen  Temperatur 
gehalten,  einerseits  um  den  Versuch  möglichst  lange  ausdehnen  zu 
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können,  andererseits  um  eine  Zerstörung  etwa  eindringenden  Zuckers 
durch  den  Stoffwechselprocess  des  Muskels  auf  eine  minimale  Grösse 
zu  reduciren.  Wenn  Traubenzucker  zwar  als  solcher  in  die  Muskel- 
fasern langsam  eindringen,  hier  aber  sofort  eine  Umwandlung  in 
Glykogen  erfahren  sollte,  so  dass  sich  die  anfängliche  Zucker- 
concentration  in  den  Muskelfasern  nicht  wesentlich  ändert,  könnte 
allerdings  eine  nicht  ganz  unbeträchtliche  Menge  Traubenzucker  in 
die  Muskelfasern  übergehen,  ohne  eine  grössere  Gewichtszunahme 
des  Muskels  zu  bedingen,  da  Glykogen  in  Folge  seines  hohen  Mole- 
kulargewichts selbst  in  ziemlich  concentrirten  Lösungen  nur  einen 
geringen  osmotischen  Druck  ausübt.  Obgleich  es  nun  nicht  unwahr« 
scheinlich  ist,  dass  der  Glykogengehalt  des  Muskels  sich  während  des 
Versuches  etwas  vergrösserte,  wird  schwerlich  bei  so  niedriger  Tem- 
peratur eine  Umwandlung  von  Traubenzucker  in  Glykogen  in  irgend- 
wie grösserem  Maassstabe  geschehen  sein.  In  allen  Fällen  beweist 
der  Versuch,  selbst  wenn  wir  die  Versuchsfehler  viel  höher  an- 
nehmen, als  der  Wahrscheinlichkeit  entspricht,  dass  bei  Ueberführung 
eines  Muskels  aus  0,7  ^/o  NaCl  in  eine  isosmotische  Lösung,  die  neben 
NaCl  3^/0  Traubenzucker  enthält,  die  anfängliche  Trauben- 
zuckerconcentration  der  Muskelfasern  sich  innerhalb 
mehr  als  180  Stunden  um  höchstens  ein  Viertelprocent 
erhöht 

Ich  erinnere  daran,  dass  bei  den  Versuchen  mit  Glycerin  und 
mit  Harnstoff  wir  zwar  ein  langsameres  Eindringen  dieser  Ver- 
bindungen bei  0 — Vä^/o®  G.  als  bei  20®  C.  constatiren  konnten,  dass 
aber  der  Unterschied  in  der  Geschwindigkeit  des  Uebergangs  keines- 
wegs ein  grosser  war.  Im  Uebrigen  nimmt  das  Gewicht  von  Sar- 
torien  in  Traubenzuckerlösungen  auch  bei  20  ®  G.  mit  der  Zeit  eher 
ab  als  zu;  nur  können  die  Versuche  bei  dieser  Temperatur  kaum 
über  50  Stunden  —  selbst  bei  Herbstfröschen  —  ausgedehnt  werden. 

Es  kommt  aber  noch  ein  anderes  Argument  hinzu,  das  es  sogar 
wahrscheinlich  macht,  dass  bei  der  Ueberführung  von  Muskeln  in 
Lösungen,  die  neben  etwas  NaGl  einen  hohen  Gehalt  von  Trauben- 
zucker besitzen,  die  Goncentrationszunahme  des  Traubenzuckers  in 
den  Muskelfasern  noch  wesentlich  geringer  ist,  als  aus  Ergebnissen 
von  directen  Versuchen  (in  Folge  der  Versuchsfehler)  noch  zunächst 
möglich  erscheinen  könnte.  Sehr  ausgedehnte  Versuche  haben  näm- 
lich gezeigt,  dass  die  Geschwindigkeiten  des  Eindringens  einer  Serie 
von  Verbindungen  bei  den  verschiedensten  Pflanzen-  und  Thierzellen 

E.  Pflftger,  ArohiT  ftr  Physiologie.    Bd.  02.  15 
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dieselbe  Reihenfolge  aufweisen,  sofern  wenigstens  eine  besondere 
Thätigkeit  des  Protoplasmas  bei  der  Aufnahme  der  Verbindungen 
ausgeschlossen  ist.  So  dringt  z.B.  Aethylalkohol  in  alle  Arten 
von  Zellen  schneller  ein  als  Glykol,  Glykol  schneller  als 
Glycerin,  Glycerin  schneller  als  Harnstoff,  Harnstoff 
schneller  als  Erythrit,  Erythrit  schneller  als  Ara- 
binose  etc.  Wenn  man  aber  die  Zeiträume  bestimmt,  die  bei  ver- 
schiedenen Zellen  erforderlich  sind,  damit  die  Goncentrationen 
einer  und  derselben  Verbindung  innerhalb  und  ausserhalb  der  Zellen 
den  (praktischen)  Gleichgewichtszustand  erreichen,  so  ergibt  sich,  ganz 
wie  zu  erwarten  wäre,  dass  dieser  Zeitraum  für  eine  Zelle,  deren  Ober- 
fläche im  Verhältniss  zu  ihrem  Volumen  eine  grosse  ist,  sehr  viel  kürzer 
ausfällt  als  für  eine  Zelle  mit  grossen  Volumen  und  geringer  Ober- 
fläche. So  wird  z.  B.  der  Gleichgewichtszustand  bei  einer  Spiro- 
gyra-Art  von  geringem  Durchmesser  der  Fäden  viel  schneller  er- 
reicht als  bei  einer  anderen  Spirogyra-Art  mit  grossem  Durch- 
messer. Dies  kann  natürlich  nur  bei  Verbindungen ,  die  nicht  allzu 
schnell  in  die  Zellen  eindringen,  direct  bestimmt  werden,  z.  B.  bei 
Glykol,  Glycerin,  Harnstoff  etc.  Nun  haben  unter  allen 
Zellen  der  höheren  Pflanzen  und  Thiere  die  Spermatozoiden 
die  grösste  Oberfläche  im  Verhältniss  zu  ihrem  Volumen,  und  dem- 
entsprechend stellt  sich  das  Gleichgewicht  der  Goncentration  einer 
Verbindung  innerhalb  ihres  Leibes  und  im  umgebenden  Medium 
relativ  sehr  schnell  ein.  Während  z.  B.  mehrere  Stunden  erforder- 
lich sind,  bis  sich  die  Goncentrationen  von  Harnstoff  ausserhalb  und 
innerhalb  der  Muskelfasern  in's  Gleichgewicht  stellen,  dauert  es  nur 
8—10  Minuten,  bis  die  Gleichgewichtszustände  von  Harnstofflösungen 
innerhalb  und  ausserhalb  der  Spermatozoiden  der  Säugethiere  er- 
reicht werden,  und  selbst  bei  Erythritlösungen,  deren  Gleich- 
gewichtszustände ausserhalb  und  innerhalb  der  Muskelfasern  nach 
24  Stunden  noch  nicht  zu  einem  Viertel  ausgeglichen  sind,  ist  der 
Gleichgewichtszustand  bei  den  Spermatozoi<len  der  Säugethiere  nach 
1—2  Stunden  praktisch  erreicht.  Schon  bei  den  fünfwerthigen 
Alkoholen  und  bei  den  Pen  tosen  ist  aber  ein  Uebergang  selbst 
bei  diesen  Spermatozoiden  nur  nach  recht  langer  Versuchsdauer  eia 
merklicher,  und  bei  Mannit,  Dulcjt,  Traubenzucker  und 
Fruchtzucker  ist  ein  merklicher  Uebergang  in  die  Spermato- 
zoiden innerhalb  48  Stunden  nicht  nachweisbar.  Es  kann  daher 
nicht  überraschen,  dass  eine  merkliche  Erhöhung  der  Concentrationea 
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dieser  Verbindungen  ib  die  Muskelfasern,  beim  Verweilen  der  Muskeln 
in  den  Lösungen  derselben  nicht  wahrzunehmen  ist. 

Wie  sind  nun  aber  diese  Versuchsergebnisse  mit  den  thatsächlich 
in  den  Muskelfasern  stattfindenden  Stoffwecbselvorgängen  in  Einklang 
zu  bringen? 

Es  kann  nicht  zweifelhaft  sein,  dass  die  Muskeln  ihre  Leistungen 
in  erster  Linie  auf  Kosten  von  Kohlenhydraten  vollziehen,  und  zwar 
muss  die  physiologische  Verbrennung  dieser  Körper  ganz  vorwiegend 
in  den  Muskelfasern  selbst  stattfinden,  nicht  etwa  in  den  Kapillaren 
der  Muskeln  oder  in  der  zwischen  den  Muskelfasern  befindlichen 
Lymphe.  Nun  leistet  z.  B.  das  ca.  300  g  schwere  Menschenherz 
wahrend  24  Stunden  im  Mittel  eine  mechanische  Arbeit  von  etwa 
25000  Kilogrammmeter.  Dazu  allein  wäre  die  vollständige  Ver- 
brennung von  14,8  p  Traubenzucker  erforderlich,  wenn  ausschliesslich 
diese  Verbindung  der  Energietransformation  diente.  Es  ist  aber 
weiter  zu  bedenken,  dass,  obgleich  die  Muskeln  viel  ökonomischer 
arbeiten  als  unsere  besten  Dampfmaschinen,  sie  dennoch  nicht  im 
Stande  sind,  chemische  Energie  vollständig  und  ausschliesslich  in 
mechanische  Energie  umzusetzen.  Bei  dieser  Energietransformation 
in  den  Muskelfasern  werden  vielmehr  ganz  bedeutende  Mengen  von 
Wärme  producirt  Nach  den  bis  jetzt  vorhandenen  Daten  wäre  an- 
zunehmen, dass  nur  etwa  ein  Drittel  der  in  den  Muskelfasern  um- 
gesetzten chemischen  Energie  sich  in  mechanische  Energie  verwandeln 
kann,  während  ca.  zwei  Drittel  in  Wärmeenergie  umgesetzt  werden. 
Zur  Vollziehung?  der  Herzarbeit  mussten  also  über 
44  g  Traubenzucker  innerhalb  24  Stunden  in  die  Herz- 
muskelfasern übergehen,  immer  unter  der  Annahme,  dass 
Traubenzucker  allein  bei  der  Umsetzung  betheiligt  ist.  Diese  Menge 
beü'ägt  beinahe  15  ^/o  dos  Gewichts  der  frischen  Herzmuskelfasern. 
Verschiedene  Respirationsmuskeln  werden  wahrscheinlich  innerhalb 
eines  Tages  eine  im  Verhältniss  zu  ihrem  Gewiche  etwa  gleiche 
Menge  Kohlenhydrate  umsetzen. 

Wir  finden  also  einerseits,  dass  aus  einer  3  ^/o igen  Trauben- 
zuckerlösung so  wenig  Traubenzucker  in  die  Muskelfasern  eines 
Sartorius  übergeht,  dass  innerhalb  einer  Woche  die  Concentration 
des  Traubenzuckers  im  Innern  der  Fasern  um  weniger  als  Vi^/o 
steigt,  obgleich  eine  merkliche  Zersetzung  des  eingedrungenen 
Zuckers  in  den  betreffenden  Versuchen  ausgeschlossen  war,  anderer- 
seits, dass  aus  einer  ca.  0,15  ®/o  igen  Lösung  von  Traubenzucker  (höher 

15* 
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ist  die  TraubenzuckercoDcentratioQ  im  Arterienblute  meist  nicht)  ud- 
vergleicblich  viel  grössere  Mengen  Traubenzucker  in  die  Muskel- 
fasern übergeben  müssen,  damit  sie  ihre  Arbeit  leisten  können. 

Es  sei  noch  speciell  hervorgehoben,  dass  für  isolirte  Zellen  resp. 
Zellreihen  der  Nachweis  erbracht  werden  kann,  dass  bei  GlykoU 
Glycerin,  Harnstoff  und  anderen  Verbindungen,  die  massig 
schnell  in  die  Zellen  eindringen,  die  Menge  der  durch  ein 
Fläcbenelement  während  eines  Zeitdifferenzials  ein- 
dringenden Verbindung  wenigstens  sehr  annähern<t 
derjeweiligenConcentrationsdifferenzder  Verbindung 
ausserhalb  und  innerhalb  der  Zelle  proportional  ist. 
Dies  gilt  auch  jedenfalls  in  erster  Annäherung  für  den  Uebergang 
der  genannten  Verbindungen  aus  der  die  Muskelfasern  umspülenden 
Lösung  in  das  Innere  der  Muskelfasern. 

Um  nun  diese  scheinbaren  Widersprüche  zu  lösen,  sind  zwei 
Hypothesen  möglich.  Die  eine  würde  dahin  lauten,  dass  Trauben- 
zucker überhaupt  nicht  als  solcher  aus  der  Muskellymphe  in  die 
Muskelfasern  übergeht,  sondern  in  Gestalt  irgend  eines 
Traubenzuckerderivats.  Was  nun  die  zunächst  sich  auf- 
drängende Frage  betrifft,  ob  es  überhaupt  Traubenzuckerderivate 
(oder  allgemeiner  Derivate  von  Kohlehydraten)  gibt,  die  leicht  in 
pflanzliche  und  tbierische  Zellen  eindringen,  ohne  dass  das  Proto* 
plasma  der  Zellen  bei  der  Aufnahme  activ  betheiligt  ist,  so  muss 
diese  Frage  bejaht  werden.  Es  ist  schon  früher  mitgetheilt  worden^ 
dass  wenn  in  Glykol  oder  Glycerin  die  Wasserstoffatome 
der  Hydroxylgruppen  durch  Methyl  oder  allgemeiner  durch 
Alkyle  ersetzt  werden,  die  resultirenden  Verbindungen,  z.  B. 
Methylal,  Acetal,  das  Diäthylin  des  Glycerins  etc.  äusserst 
rasch  in  die  lebenden  Muskelfasern  (und  ebenso  in  andere  tbierische 
und  pflanzliche  Zellen)  eindringen  —  ebenso  rasch  wie  die  ein- 
werthigen  Alkohole.  Ebenso  wirkt  der  Ersatz  des  Wasserstoife 
der  Hydroxylgruppe  durch  Acetyle  oder  andere  Säurereste,  sa 
dringt,  wie  ebenfalls  schon  früher  mitgetheilt,  Glycerintriacetin 
im  Gegensatz  zu  dem  Glycerin  selber  sehr  schnell  in  die  ver- 
schiedensten Pflanzen-  und  Thierzellen  ein.  Bei  solchen  Verbindungen^ 
die  nur  aus  Kohlenstoff,  Wasserstoff  und  Sauerstoff  zu- 
Scimmengesetzt  sind,  sind  es  überhaupt  nur  diejenigen,  die  mehrere 
Hydroxylgruppen  enthalten,  die  nicht  resp.  nur  schwer  in  die 
lebenden  Zellen  übergehen,  was  damit  zusammenhängt,  dass  diese 
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Verbindungen  in  fetten  Oelen  resp.  in  den  Zellenlipoiden  (Lecithin, 
Cholesterin)  schwer,  oder  sogar  nicht  merklich  löslich  sind.  Die 
Gegenwart  des  Sauerstoffs  in  einer  Verbindung  an.und  für  sich  braucht 
den  Durchgang  der  Verbindung  in  die  lebenden  Zellen  keineswegs 
zu  verzögern,  ebenso  wenig  wie  ihre  Löslichkeit  in  Oel  etc.  herab- 
zusetzen; so  sind  alle  Zellen  für  Citronensäuretriaethylester, 
der  sieben  Sauerstoffatome,  aber  nur  eine  Hydroxylgruppe  enthält, 
Äusserst  leicht  durchlässig  und  für  Pflanzenzellen,  deren  osmotische 
Eigenschaften  mit  denen  der  Muskelfasern,  soweit  letztere  geprüft 
werden  können,  genau  übereinstimmen,  lässt  sich  leicht  nachweisen, 
dass  sie  in  unversehrtem  Zustande  für  fast  alle  echten  Alkaloide 
(in  freiem  Zustande)  äusserst  leicht  permeabel  sind,  selbst  wenn 
solche  sechs  bis  zwölf  Sauerstoffatome  enthalten,  indem  bei  solchen 
sauerstoffreichen  Alkaloiden  der  Sauerstoff  meist  in  der  Form  von 
Methoxylen  oder  in  esterartiger  Verbindung  oder  endlich 

in  der  Gestalt  der  zweiwerthigen  Gruppe  CH2<q^  enthalten  ist. 

So  dringen  z.  B.  Narkotin  C2flEl98N07  mit  drei  Methoxylen, 

einer  Lactonbindung  und  einer  Gruppe  CH2<q',  Papaverin 

C20H21NO4  mit  vier  Methoxylen,  Aconitin  CasH^^NOig  oder 
€84H47N0n  (Freund  und  Beck)  mit  vier  Methoxylen  (die  Art 
der  Bindung  der  übri&ren  Sauerstoffatome  ist  noch  zweifelhaft,  es 
kommen  indessen  höchstens  drei  Hydroxylgruppen  im  Molekül  vor) 
und  zahlreiche  andere  sauerstoffreiche  Alkaloide  äusserst  schnell  in 
Pflanzenzellen  ein,  wie  aus  dem  sofortigen  Auftreten  eines  Nieder- 
schlages im  Zellsaft  von  gerbstoffhaltigen  Zellen,  wenn  diese  in  sehr 
verdünnte  (die  Zellen  nicht  schädigende)  Lösungen  der  betreffenden 
Alkaloide  gesetzt  werden,  zu  erkennen  ist. 

Was  nun  speciell  die  Derivate  des  Traubenzuckers  und  anderer 
Kohlenhydrate  betrifft,  die  beim  Stoffaustausch  zwischen  der  Gewebe- 
lymphe und  den  Muskelfasern  (oder  anderen  Zellen)  in  Frage  kommen 
könnten,  so  wäre  z.  B.  daran  zu  erinnern,  dass  Emil  Fischer 
eigen thümliche  Verbindungen  von  Arabinose,  Traubenzucker 
und  Fruchtzucker  mit  Ketonen  (z.  B.  Aceton)  erhalten  hat, 
in  denen  zwei  Molekeln  des  Ketons  mit  je  einem  Molekül  des  Zuckers 
in  Reaction  getreten  sind.  Nun  enthält  das  Arabinosediaceton 
nach  der  wahrscheinlichsten  Constitutionsformel  überhaupt  keine 
Hydroxyle  mehr,  Traubenzucker  und  Fruchtzucker  je  nur  eine 
Hydroxylgruppe. 
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Die   wahrscheinliche  Constitution  des  Arabinosediacetons 
z.  B.  wird  durch  die  folgende  Formel  versinnlicht: 

CHa  •   C  •   CHa  CHa  •  C  •  CH« 


0  0  0  0 

i                I                      II 
CHg-CH-CH CH CH 


O 

Dieser  Eliminination  resp.  starker  Reduction  der  Hydroxylgruppen 
entsprechend,  sind  die  genannten  Verbindungen  in  Aceton,  Chloro- 
form, Aethyläther  und  anderen  typischen  organischen  Lösungs- 
mitteln, d.  h.  organischen  Lösungsmitteln  mit  kleineren  Dielektricitäts- 
constanten  leicht  löslich,  und  obgleich  ich  sie  bisher  nicht  habe 
untersuchen  können,  so  ist  es  mir  nicht  im  Geringsten  zweifelhaft, 
dass  sie  ebenso  schnell  in  die  lebenden  Muskelfasern  und  alle  anderen 
thierischen  und  pflanzlichen  Zellen  eindringen  wie  die  einwerthigen 
Alkohole.  Es  ist  dies  um  so  mehr  zu  beachten,  als  einerseits  diese 
Keton-Zuckerderivate  sich  ausserordentlich  leicht  bilden  und 
ebenso  leicht  wieder  in  ihre  Componenten  zerfallen,  und  andererseits 
speciell  Aceton  unter  gewissen  Bedingungen  in  grösseren  Mengen 
beim  Stoffwechsel  der  Säugehiere  auftritt  und  auch  beim  normalen 
Stoffwechsel  wohl  niemals  gänzlich  abwesend  ist 

Im  Uebrigen  würden  beliebig  andere  Derivate  der  Zuckerarten, 
in  denen  das  Wasserstoffatom  einer  Anzahl  Hydroxyle  durch  andere 
Atomgruppen  ersetzt  ist,  ebenfalls  leicht  in  die  lebenden  Muskelfasern 
und  andere  Zellen  übergehen,  so  z.  B.  Verbindungen  von  etwa  dea 
folgenden  Formen: 

CH,  .  0  .  CHa  (CH  .  O  .  CHa)a  •  CH  •  OH  •  CHO  oder 

CH«  .  O— CH  .  O  — CH  .  0-CH  •  0-CH  •  OH-CHO 

CHa  CHa 

Daas  sowohl  Pflanzen  als  auch  Thiere  speciell  die  Fähigkeit  be- 
sitzen, verschiedene  Verbindungen  zu  methyliren,  ist  wohl  be- 
kannt; so  wird  z.  B.  in  den  thierischen  Organismus  eingeführtes 
Pyridin    in    Methyl-Pyridylammoniumhydroxyd*)    ver- 

1)  W.  His,  Ueber  das  Stofiwechselprodact  des  Pyridios.  Arch.  f.  ezper. 
Pathol.  und  Pharmak.  Bd.  22  S.  253-260.  1887.  Vgl.  auch  R.  Coho,  Ueber 
das  Verhalten  einiger  Pyridin-  und  Naphtalinderivate  im  thierischen  Stoffwechael. 
Zeitschr.  f.  physioL  Chemie  Bd.  18  S.  112—130.    1894. 
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wandelt  und  Tellursäure  oder  tellurige  Säure  geht  im  Organis- 
mus sowohl  der  Wirbelthiere  als  auch  der  Wirbellosen  zum  Theil  in 
Methyltellur*)  über,  eine  Umwandlung,  die  in  sehr  vielen  ver- 
schiedenen Geweben  stattfinden  kann.  Eine  theilweise  Ueberführung 
von  Traubenzucker  in  solche  Derivate,  die  leicht  in  die  lebenden 
Muskelfasern  übertreten  können,  scheint  also  an  und  für  sich  keines- 
wegs unwahrscheinlich.  Wenn  etwa  10—20  ®/o  des  im  Arterienblute 
befindlichen  Traubenzuckers  beim  Durchfliessen  der  Gapillaren,  resp. 
bei  seinem  Uebertritt  in  die  Gewebelymphe  eine  solche  Umwandlung 
in  die  Muskelfasern  leicht  durchsetzenden  Verbindungen  erfahren 
sollte,  so  würde  dies  vollständig  ausreichen.  Eine  ernste  Schwierig- 
keit ist  freilich  mit  einer  derartigen  Annahme  verbunden,  der  Um- 
stand nämlich,  dass  die  geforderte  Umwandlung  des  Traubenzuckers 
nicht  erst  innerhalb  der  Muskelfasern  und  anderer  Gewebezellen, 
sondern  gleich  an  ihrer  Schwelle  erfolgen  musste,  sonst  wäre  durch 
die  Hypothese  nichts  gewonnen.  Die  Möglichkeit,  dass  eine  solche 
Umwandlung  an  der  Grenzlinie  zwischen  der  äussersten  Protoplasma- 
schicht und  der  intercellularen  Lymphe  (Gewebelymphe)  geschieht, 
scheint  mir  übrigens  keineswegs  ohne  Weiteres  ausgeschlossen. 

Ich  habe  mich  bestrebt,  diese  erste  Hypothese,  die  muinia 
muiandis  auch  zur  Erklärung  des  Ueberganges  anderer  Nährstoffe 
in  die  Zellen  modificirt  werden  konnte,  in  ein  möglichst  günstiges 
Licht  zu  stellen,  da  sie  bei  Erörterung  des  Mechanismus  des  Stoff- 
austausches zwischen  dem  Blute  (resp.  der  Gewebelymphe)  und  den 
Gewebezellen  in  allen  Fällen  erwogen  werden  muss.  Ich  selber  bin 
aber  noch  weit  von  einer  Ueberzeugung,  dass  sie  ein  zutreffendes 
Bild  der  thatsächlich  stattfindenden  Vorgänge  gibt. 

Die  zweite  Hypothese,  die  man  aufstellen  könnte,  um  die  directen 
Ergebnisse  der  früher  mitgetheilten  Versuche  mit  Lösungen  von 
höherem  Traubenzuckergehalt  und  die  scheinbar  mit  ihnen  in  Wider- 
spruch stehenden  Resultate  von  Betrachtungen  über  den  normalen 
Stoffwechsel  zu  versöhnen,  würde  etwa  die  folgende  Annahme  er- 
fordern: Man  müsste  sich  vorstellen,  dass,  solange  die  Goncentration 
des  Traubenzuckers  in  den  Muskelfasern  unter  einem  bestimmten 
Minimum  steht,  Traubenzucker  leicht  aus  der  die  Muskelfasern  um- 


1)  Fr.  Hofmeister,  Ueber  Methylirung  im  Thierreich.  Arch.  f.  exper. 
Pathol.  a.  Pharmak.  Bd.  88  S.  198—215.  1894,  ebendaselbst  die  frühere  Literatur 
über  den  Gegenstand. 
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spülenden  Lösung  in  die  Muskelfasern  aufgenommen  wird,  dass  dagegen, 
sobald  die  Traubenzuckerconcentration  in  den  Muskelfasern  eine  ge- 
wisse (sehr  geringe)  Höhe  erreicht,  eine  weitere  Traubenzucker- 
aufnahme der  Muskelfasern  durch  irgend  einen  selbstregulirenden 
Mechanismus  aufgehoben  oder  stark  herabgesetzt  wird,  selbst  wenn 
die  Traubenzuckerconcentration  in  der  die  Muskelfasern  umgebenden 
Lösung  weit  höher  ist  als  im  Innern  der  Muskelfasern.  Wie  ein 
solcher  Mechanismus  im  Einzelnen  beschaffen  sein  dürfte,  kann  nicht 
mit  Nutzen  discutirt  werden.  In  später  folgenden  Mittheilungen 
werden  wir  uns  indessen  wiederholt  vor  die  Frage  gestellt  sehen, 
ob  nicht  ein  derartiger  Mechanismus  thatsächlich  vorhanden  ist  Die 
Aufnahme  von  Zucker  etc.  in  die  Muskelfasern  würde  beim  Gelten 
dieser  Hypothese  einen  von  der  Aufnahme  der  bisher  besprochenen 
Verbindungen  (etwa  mit  Ausnahme  der  Aminosäuren)  principiell 
verschiedenen  und  zwar  weit  complicirteren  Vorgang  darstellen. 

Von  diesen  beiden  Hypothesen  liegt  die  zuerst  erörterte  gegen- 
wärtig dem  Verständniss  näher,  ob  sie  aber  zugleich  die  wahrschein- 
lichere sei,  ist  eine  ganz  andere  Frage.  Beiden  Hypothesen  ist 
übrigens  die  Annahme  gemeinsam ,  dass .  bei  der  Aufnahme  des 
Traubenzuckers  das  Protoplasma  activ  betheiligt  ist,  indem  nach  der 
ersten  Hypothese  das  Protoplasma  den  einen  Component  des  Zucker- 
derivats zu  liefern  haben  würde  und  durch  Production  und  Abgabe 
von  grösseren  oder  geringeren  Mengen  dieses  Components  in  der 
Zeiteinheit,  die  Bildung  des  Zuckerderivats  und  seine  Aufnahme  in 
die  Muskelfaser  (oder  andere  Zellart)  reguliren  würde.  Nach  der 
zweiten  Hypothese  würde  die  Aufnahme  durch  wechselnde  Zustände 
in  der  äussersten  Grenzschicht  des  Protoplasmas  (Sarkoplasmas)  regu- 
lirt  werden  müssen. 


Disaccharide  und  Polysaccharide. 

Von  den  Disacchariden  wurden  Rohrzucker,  Milchzucker 
und  Maltose  auf  ihr  Durchdringungsvermögen  durch  die  lebenden 
Muskelfasern  geprüft,  und  wie  zu  erwarten  war,  stets  mit  negativem 
Erfolge.  Man  beobachtet  bei  solchen  Versuchen  fast  immer,  dass 
Sartorien  bei  ihrer  Ueberführung  aus  einheitlichen  NaCl-Lösungen 
in  isosmotische  Lösungen,  die  aus  einem  Gemisch  von  NaGl  und 
einer  der  genannten  Zuckerarten  besteht,  deutlich  an  Gewicht 
abnehmen,  und  zwar  schon  nach  kurzer  Zeit.    Noch  viel  deutlicher 
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und  mit  grösserer  Constanz  nimmt  man  dieselbe  Erscheinung 
wahr  bei  der  Uebertragung  von  Sartorien  aus  Kochsalzlösungen 
in  isosmotische  Gemische  von  NaCl  und  Raff  in  ose.  Die  Er- 
scheinung ist  zweifellos  so  zu  erklären,  dass  diese  Zuckerarten 
schon  ziemlich  schwer  durch  das  Perimysium  diffundiren^  so  dass  ein 
Theil  der  zwischen  den  Muskelfasern  befindlichen  Lösung  aus  den 
Muskeln  ausgepresst  wird.  Da  die  eigene  Elasticität  des  Peri- 
mysiums nur  eine  sehr  geringe  ist,  so  kommt  es  meist  nicht  zu  einer 
Erneuerung  der  verloren  gegangenen  Zwischenflüssigkeit  selbst  nach 
Ausgleich  der  Zuckerconcentrationen  in  der  Lösung  zwischen  den 
Muskelfasern  und  der  Lösung  ausserhalb  des  Muskels.  Zur  lUu- 
strirung  dieser  Verhältnisse  mögen  Auszüge  aus  den  Protokollen  von 
zwei  Versuchen  mit  Milchzucker  und  mit  Raffinose  dienen: 

Tersncli  98. 

Um  2.20  p.  m.  des  26.  Mai  wurde  ein  Sartorius  einer  sehr  grossen 
g  Rana  esculenta,  der  nach  fünfstündigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCl 
87V«  cg  wog,  in  7,22 ®/o  völlig  reinen  Milchzucker  (CijHjgOn  +  1  Aq.) 
(Saccharum  lactis  recrjst.  Merck)  übertragen.  Diese  Lösung  ist  isos- 
motisch  mit  6,5  ®/o  Rohrzucker  und  0,63 — 0,65  ®/o  NaCH  (nach  plasmoljiischen 
Versuchen  mit  Pflanzenzellen).  Um  5.55  p.  m.  des  26.  Mai  35  cg;  um  9.15 
p.  m.  des  26.  Mai  35  cg.  Es  hat  also  in  dieser  Lösung  eine  nicht  un- 
beträchtliche Gewichtsabnahme  stattgefunden,  obgleich  die  Lösung  einen 
geringeren  osmotischen  Druck  besitzt  als  eine  0,7^/oige  Kochsalzlösung. 

Tersncli  99. 

Um  3.45  p.  m.  des  29.  October  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  3V4  Stunden  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  19 V4  cg  wog,  in 
6,22®/o  Raffinose  (isosmotisch  mit  ca.  0,3 »/o  NaCl)  +  0,4 ®/o  NaCl  über- 
geführt.   Letztere  Lösung  ist  fast  genau  isosmotisch  mit  0,7  ®/o  NaCl. 

Um  6.40  p.  m.  des  29.  October  18  Vs  cg;  bei  17  cm  Rollenabstand  con- 
trahirbar. 

Um  10.35  p.  m.  des  29.  October  18  cg. 

Um  9.00  a.  m.  des  30.  October  17V4— 18  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand 
Contraction  massig  stark. 

Um  8.55  a.  m.  des  31.  October  17^/4—18  cg;  fast  unerregbar. 

Dieses  Verhalten  der  Muskeln  in  Di-  und  Polysacchariden, 
das  mir  zuerst  bei  Versuchen  mit  Raffinose  auffiel,  erinnerte  mich 
an  einige  Beobachtungen,  die  ich  vor  vielen  Jahren  bei  plasmolytischen 
Versuchen  an  gewissen  Pfianzenzellen  machte.    Es  zeigte  sich  näm- 
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lieh,  da88  wenn  man  Pflanzenzellen  mittelst  Raffinoselösungen  plasmo- 
lisirt,  nicht  selten  ein  theil weises  Collabiren  der  Cellulosewftnrte 
stattfand,  während  dies  in  isosmotischen  Lösungen  von  Mineralsalzen 
oder  von  Traubenzucker  unter  normalen  Verhältnissen  nie  geschah 
(durch  künstliche  Imprägnirung  der  Cellulosewände  mit  gewissen 
Substanzen  kann  man  sie  für  die  Lösungen  zahlreicher  Krystalloid- 
Verbindungen  schwer  durchlässig  machen  und  dann  Collabiren  dieser 
Wände  beobachten,  wenn  der  osmotische  Druck  der  betreffenden 
Lösungen  höher  ist  als  der  des  Zellsaftes).  Bei  diesen  Versuchen 
war  das  ziemlich  schwere  Eindringen  der  Raffinose  durch  die  Cellu- 
losewände die  einzig  mögliche  Erklärung  der  Erscheinung.  Diese 
zufällig  gemachte  Beobachtung  bei  Raffinoselösungen  führte  dann  zu 
systematisch  angestellten  Versuchen  über  das  Verhalten  von  Pflanzen- 
zellen in  plasmolysirenden  Lösungen  von  Krystalloid  Verbindungen,  denen 
ein  gewisser  Zusatz  von  Colloidkörpern  zugegeben  war.  Wie  zu  er- 
warten war,  zeigte  es  sich,  dass,  sobald  der  partielle  osmotische  Druck 
der  betreffenden  Colloidkörper  eine  gewisse  Höhe  überstieg,  zart- 
wandige  Pflanzenzellen  (z.  B.  schnell  wachsende  Wurzelhaare)  mehr 
oder  weniger  koUabirten,  indem  die  gelösten  Colloidkörper  gar  nicht 
oder  nur  äusserst  schwer  selbst  durch  Cellulosewände  eindringen 
können.  Solche  Pflanzenzellen  kollabiren  z.  B.  sofort,  wenn  sie  in 
eiweissreiche  thierische  Flüssigkeiten  gebracht  werden,  natürlich  unter 
der  Voraussetzung,  dass  diese  thierische  Flüssigkeiten  einen  höheren 
osmotischen  Druck  besitzen  als  der  Zellsaft  der  betreffenden  Zellen. 
Entfernt  man  dagegen  das  Eiweiss  aus  den  Flüssigkeiten,  ehe  die 
Pflanzenzellen  in  dieselben  hineingelegt  werden,  so  erfolgt  Plasmolyse 
der  Zellen  ohne  ein  Collabiren  ihrer  Wände.  Wie  Eiweiss  wirken 
andere  Colloidkörper,  z.  B.  Dextrin,  Glykogen,  Inulin  etc. 

Bei  Pflanzenzellen  mit  stärkeren  Wänden  findet  ein  solche» 
Collabiren  der  Wände  in  colloidhaltigen  Lösungen  natürlich  nicht 
statt,  indem  der  partielle  osmotische  Druck  von  Colloidkörpern  selbst 
in  höheren  Concentrationen  ein  ziemlich  geringer  bleibt,  und  die 
Zellwände  schon  kraft  ihrer  eigenen  mechanischen  Festigkeit  auch 
in  plasmolysirtem  Zustande  der  Zellen  diesem  Druck  Widerstand  zu 
leisten  vermögen. 

Die  Erinnerung  an  diese  Versuche  veranlasste  mich,  analoge 
Versuche  an  Sartorien  anzustellen,  indem  ich  von  vornherein  ge- 
neigt war,  das  osmotische  Verhalten  des  Perimysiums  (sowohl 
des  Perimysium  externum  als  auch  des  Perimysium  in- 
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ternum)  wie  der  bindegewebigen  Membranen  überhaupt  mit  denen 
der  Cell ulose wände  von  Pflanzenzellen  in  Parallele  zu  stellen.  Ich 
hoffte  femer  durch  solche  Versuche  verschiedene  scheinbare  Wider- 
sprüche aufzuklären,  die  mir  eine  Zeit  lang  viel  Kopfzerbrechen  ver- 
ursachten. Ein  derartiger  Widerspruch  war  der,  dass,  während 
Froschmuskeln  in  0,65  ®/o  igen  NaCl-Lösungen  ziemlich  regelmässig 
eine  deutliche  Gewichtszunahme  erfuhren,  frühere  directe  Versuche 
über  den  osmotischen  Druck  des  Amphibienblutes  mir  gelehrt  hatten, 
dass  dieser  Druck  meist  gerino:er  ist  als  der  osmotische  Druck  einer 
0,65  ®/o  igen  Kochsalzlösung.  Ferner  machte  ich  die  Wahrnehmung, 
dass  ein  Leberlappen  eines  Frosches  in  derselben  Salzlösung  an  Ge- 
wicht etwas  zunahm  (obgleich  die  Durchlässigkeitsverhältnisse  der 
Leberzellen  noch  nicht  verändert  waren),  in  der  das  Gewicht  eines 
Sartorius  desselben  Thieres  gleich  blieb  oder  gar  etwas  abnahm. 
Diese  Thatsachen  Hessen  sich  sehr  einfach  erklären,  wenn  das  Peri- 
mysium resp.  die  Leberkapsel  zwar  für  gelöste  Krystalloide  leicht 
durchlässig,  für  gelöste  Colloide  dagegen  impermeabel  oder  sehr 
schwer  durchlässig  ist.  Da  nämlich  die  zwischen  den  Muskelfasern 
befindliche  Lösung  und  ebenso  die  inter-  und  intralobuläre  Lymphe 
der  Leber  mehr  oder  weniger  eiweisshaltig  ist,  so  musste  der  partielle 
osmotische  Druck  dieses  Eiweisses,  bei  Geltung  der  obigen  Voraus- 
setzung, es  bewirken,  dass  bei  der  Ueberführung  eines  Muskels  oder 
eines  Leberlappens  in  eine  Salzlösung,  die  mit  dem  Blutplasma  isos- 
motisch  ist,  aber  keine  Golloidsubstanzen  enthält,  das  Volumen  der 
Muskel-  und  Leberlymphe  sich  zu  vergrössern  strebt,  und  zwar  wird 
dies  ceieris  paribm  um  so  mehr  der  Fall  sein,  je  eiweissreicher  die 
betreffende  Lymphe  ist.  Da  die  Leberlymphe  viel  mehr  Eiweiss  als 
die  Muskellymphe  enthält,  so  leuchtet  es  ein,  dass  in  einer  und  der- 
selben Salzlösung  die  Leber  Wasser  aufnehmen  kann,  während  ein 
Muskel  desselben  Thieres  Wasser  an  die  Salzlösung  abgibt. 

Besonders  instructiv  in  Bezug  auf  diese  Fragen  sind  Versuche 
mit  Dextrin,  die  von  der  nachstehenden  Ueberlegung  ausgingen: 
Wir  haben  früher  gesehen  (Theil  I),  dass  ein  Sartorius  bei  seiner 
Ueberführung  aus  0,5  ®/o  NaCl  in  0,4  ^'o  NaCl  viel  mehr  Wasser  auf- 
nimmt, als  bei  der  Uebertragung  aus  0,7  ^/o  NaCl  in  0,6  ®/o  NaCl, 
und  natürlich  findet  umgekehrt  beim  Versetzen  eines  Sartorius  aus 
0,4  in  0,5  ®/o  NaCl  eine  grössere  Wasserabgabe  des  Muskels  statt  als 
beim  Uebersetzen  aus  0,6  in  0,7  ^'o  oder  aus  0,7  in  0,8  ^/o  NaCl. 
Wenn  aber  das  Perimysium  für  gelöste  Colloidkörper  undurchlässig 
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resp.  äusserst  schwer  durchlässig  ist,  musste  bei  der  Ueberführung 
von  Muskeln  einerseits  aus  0,7  ^/o  NaCl  in  0,7  ^/o  NaCl  +  a  Proc. 
eines  Colloidkörpers ,  andererseits  aus  0,4  ^lo  NaCl  in  0,4  ^/o  NaCl 
-f-  a  Proc.  desselben  Colloidkörpers,  ein  genau  entgegengesetztes 
Verhalten  der  Muskeln  zu  erwarten  sein.  Hier  wäre  bei  dem  zweiten 
Versuch  eine  geringere  Wasserabgabe  als  in  dem  ersten  Versuche 
vorauszusehen  7  weil  durch  die  starke  Wasseraufnahme  der  Muskeln 
in  0,4  ®/o  NaCl  das  Perimysium  ziemlich  stark  gedehnt  wird  und  zu- 
dem die  Eiweissconcentration  der  Zwischenflüssigkeit  eine  höhere  ist, 
da.  wie  schon  früher  aus  einander  gesetzt,  durch  das  Anschwellen  der 
Muskelfasern  und  die  dadurch  veranlasste  grössere  Spannung  des 
Perimysiums  ein  Theil  des  Wassers  (mit  den  darin  gelösten  Salzen) 
der  Zwischenflüssigkeit  aus  den  Muskeln  herausgepresst  wird. 

Die  Versuchsergebnisse  sind  mit  diesen  Erwartungen  im  besten 
Einklang  wie  das  Folgende  zeigt. 

Tersucli  100. 

Um  8.50  a.  m.  des  30.  April  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  escalenta 
in  0,7<>/o  NaCl  gesetzt.  Um  12.05  p.  m.  des  30.  April  26  cg.  Um  1.58  p.  m. 
Gewicht  völlig  unverändert  Darauf  in  der  Lösung  l^/o  Dextrin  auf- 
gelöst. Um  9.45  p.  m.  des  30.  April  24  cg;  bei  16  cm  Rollenabstand  Con- 
traction  lebhaft  und  gleichmässig.  Um  12.40  p.  m.  des  1.  Mai  28  Va— 28 '/4  cg; 
bei  12  cm  EoUenabstand  Contraction  stark  und  gleichmässig.  Um  10.35 
p.  m.  des  1.  Mai  24 V*  cg;  bei  8  cm  reizbar,  aber  selbst  bei  2  cm  Rollen- 
abstand Contraction  ziemlich  schwach.  Um  12.16  p.  m.  des  2.  Mai  25^/4  cg; 
unerregbar.    Um  9.55  a.  m.  des  3.  Mai  32  cg.    Versuch  abgebrochen. 

Tersucli  101. 

Um  3.08  p.  m.  des  6.  Mai  wurde  ein  Froschsartorius  (Rana  esculenta), 
der  nach  sechsstündigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCl  81  cg  wog,  in  0,4  ^/o  NaCl 
übergeführt.  Um  7.80  p.  m.  38V4— 88V2  cg.  Um  10.80  p.  m.  88  V«  cg.  Um 
10.55  p.  m.  l^/o  Dextrin  der  Lösung  zugesetzt  Um  12.55  p.m.  des  7.  Mai 
88  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand  Contraction  stark  und  gleichmässig. 

Wahrend  also  im  Versuche  100  das  Gewicht  durch  Zusatz  von 
1  ^/o  Dextrin  um  2  cg  abnahm,  bewirkte  im  Versuche  101  ein  gleich 
grosser  Zusatz  von  Dextrin  nur  eine  Gewichtsabnahme  von  einem 
V2  cg,  obgleich  in  dem  zweiten  Versuche  ein  grösserer  Sartorius  be- 
nutzt wurde.  Es  ist  noch  hinzuzusetzen,  dass  eine  1^/oige  Lösung 
des  verwendeten  Dextrinpräparates  (Dextrin  puriss.  alcohol. 
präcipitat.  Merck)  nur  etwa  denselben  osmotischen  Druck  wie 
eine  0,125  ®/o  ige  Rohrzuckerlösung  oder  eine  0,0125  ®/o  ige  NaCl-Lösung 
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ausübte,  so  dass  der  Dextrinzusatz  den  osmotischen  Druck  der  Salz- 
lösung kaum  merklich  erhöhte.  Die  starke  Gewichtsabnahme 
in  Versuch  100  kann  also  nur  durch  Annahme  eines 
Auspressens  von  einem  Theile  der  Muskelzwischen- 
flüssigkeit erklärt  werden. 

Es  mag  noch  ein  etwas  anders  angeordneter  Versuch  mit  Gastro- 
cnemien  mitgetheilt  werden. 

Tersncli  102. 

Um  11.57  p.  m.  des  11.  Mai  wurde  der  eine  Gastrocnemins  einer  Rana 
esculenta,  der  nach  elfstündigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCl  129  V«  cg  wog, 
in  0,7 ®/o  NaCl  +  l®/o  Dextrin  übergeführt,  während  der  anderseitige 
Gastrocnemius ,  der  zu  gleicher  Zeit  129  cg  wog,  in  0,7 ®/o  NaCl  ohne 
Dextrin  gelassen  wurde«  Um  8.45  a.  m.  des  12.  Mai  der  Dextrin-Muskel 
126  cg;  der  anderseitige  Muskel  129  Vs  cg.  Der  Dextrin-Muskel  bei  13  cm 
Rollenabstand  gut  reizbar,  bei  10  cm  Contraction  kräftig.  —  Um  6.50  p.  m. 
des  12.  Mai  Dextrin-Muskel  125  Vb  cg,  der  anderseitige  Muskel  ISO  cg.  — 
Um  10.10  a.  m.  des  18.  Mai  der  Dextrin-Muskel  125V8  cg;  bei  10—11  cm 
Rollenabstand  reizbar,  aber  auch  bei  8—4  cm  Contraction  nur  massig  stark, 
sonst  recht  gesund  aussehend;  der  anderseitige  Gastrocnemius  182^/2  cg;  nur 
noch  wenig  erregbar.  —  Am  Abend  des  13.  Mai  der  Dextrinmuskel  mehr 
oder  weniger  contrahirt  und  starr.  Um  8.15  a.  m.  des  14.  Mai  der  Dextrin- 
muskel 138  cg;  der  anderseitige  Muskel  150  cg.    Versuch  abgebrochen. 

Der  Dextrinzusatz  hat  also  auch  bei  dem  Gastrocnemius  eine 
nicht  unbeträchtliche  Wasserabgabe  bewirkt. 

In  ganz  ähnlicher  Weise  wiegen  Muskeln  nach  längerem  Ver- 
weilen in  einer  Salzlösung,  die  bedeutende  Mengen  von  Ei  weiss 
aufgelöst  enthält,  stets  weniger  als  nach  Aufenthalt  in  einer  ein- 
fachen Salzlösung  von  demselben  osmotischen  Drucke. 

Ich  bezweifle  nicht,  dass  nach  ähnlichen  Principien  eine  Methode 
ausgearbeitet  werden  könnte,  um  den  partiellen  osmotischen 
Druck  der  gelösten  CoUoidkörper  in  einer  Lösung  (z.  B.  in 
einem  thierischen  Safte)  zu  bestimmen  oder  wenigstens  annähernd 
zu  schätzen.  Freilich  dürften  Pflanzenzellen  zu  diesem  Zwecke  sich 
besser  eignen  als  Muskeln. 

Die  Glukoside. 

Da  die  natürlichen  Glukoside  für  die  Thierphysiologie  ein 
nur  verhältnissmässig  geringes  Interesse  beanspruchen  können,  habe 
ich  nur  wenige  (Sa Hein,  Amygdalin)  auf  ihr  Durchdringungs- 
vermögen  in  die  lebenden  Muskelfasern  geprüft  und,  wie  zu  erwarten 
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stand,  mit  negativem  Erfolge.  Nach  meinen  bisherigen  Erfahrungen 
ist  die  Lebensdauer  der  Muskeln  in  den  Lösungen  dieser  Ver- 
bindungen eine  relativ  kurze,  was  mir  nicht  recht  verständlich  ist. 
Pflanzenzellen  scheinen  für  alle  besser  bekannten  natürlichen  Gluko- 
side undurchlässig  zu  sein,  während  sie  für  den  nicht  zuckerartigen 
Component  derselben  meist  äusserst  leicht  durchlässig  sind.  Es  ist 
schon  hervorgehoben  worden,  dass  für  gewisse  künstlich  hergestellte 
Zuckerderivate,  die  man  als  Glukoside  bezeichnen  könnte,  die  Muskel- 
fasern und  andere  Zellen  sich  zweifellos  leicht  permeabel  erweisen 
werden. 


XI.  Gruppe:  Aromatisehe  und  heteroeyklisohe  Verbindungen  exelusive 
der  organischen  FarbstoflTe. 

Die  Untersuchung  der  Durchlässigkeitsverhältnisse  der  Muskel- 
fasern für  aromatische  und  heterocyklische  Verbindungen  bereitet 
ziemlich  grosse  Schwierigkeiten,  da  diese  Verbinduugeu  meist  schon 
in  niedrigen  Concentrationen  schädlich  wirken.  Immerhin  ist  es  mir 
gelungen,  für  eine  Anzahl  dieser  Körper  das  sehr  leichte  Eindringen 
in  die  noch  völlig  unversehrten  Fasern  durch  directe  Versuche  fest- 
zustellen. Vergleichende  Untersuchungen  bei  verschiedenen  Zellarten 
lassen  kaum  einen  Zweifel  übrig,  dass  fast  alle  diese  Verbindungen, 
soweit  sie  nicht  salzartigen  Charakter  haben,  beinahe  augenblicklich 
in  alle  Zellen  einzudringen  vermögen.  Ich  begnüge  mich  hier  mit 
der  Wiedergabe  einiger  wenigen  Versuche. 

Yersnch  108. 

Um  7.50  p.  m.  des  11.  November  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  dreistündigem  Liegen  in  0,65  ®/o  NaCl  25  cg  wog,  in  0,6 ^'o 
NaCl  +  0,165  ®/o  Re  so  rein  übergeführt  (isosmotisch  mit  0,7%  NaCl). 

Um  8.30  p.  m.  des  11.  November  25Vi--25V«  cg;  Erregbarkeit  etwas 
abgenommen. 

Um  10.20  p.  m.  des  11.  November  25'/«— 25'/i  cg;  erst  bei  5—6  cm 
Rollenabstand  reizbar. 

Um  8.10  a.  m.  des  12.  November  25 '/i  cg-,  nur  noch  sehr  wenig  reizbar. 

Darauf  in  reines  0,6%iges  Chlornatrium  gesetzt. 

Um  11.07  a.  m.  des  12.  November  wieder  ziemlich  gut  reizbar. 

Die  Fussmuskeln  werden  fast  aber  nicht  völlig  unerregbar  in 
0,7 »0   NaCl   -I-  0,25 ^/o   R es o rein.     Selbst   nach   zehnstündigem 
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liegen   in   dieser  Lösung  erholten  sich  die  meisten  Muskeln  voll- 
ständig nach  Ueberführung  in  reines  0,7^/oiges  NaCl. 

Phenol  (Garbolsäure)  setzt  die  Erregbarkeit  von  Muskeln  sehr 
stark  herab  schon  in  Concentrationen  von  0,05  ®/o.  Es  bildet  sich 
schon  nach  kurzer  Zeit  eine  Art  Gleichgewicht  zwischen  den  Erreg- 
barkeitsverhältnissen der  Muskeln  und  der  jeweiligen  Goncentration 
des  Phenols  in  der  Versuchsflüssigkeit  und  hier  wie  bei  vielen  andern 
aromatischen  Verbindungen  lässt  sich  die  Schnelligkeit  des  Ein- 
dringens am  leichtesten  schätzen  aus  der  Zeit,  die  zur  Herstellung 
dieses  Gleichgewichts  erforderlich  ist,  obgleich  zugegeben  werden 
muss,  dass  diese  Methode  ohne  vergleichende  Untersuchungen  sehr 
leicht  irre  führen  kann.  In  1 :  1000  wirkt  Phenol  in  wenigen  Stunden 
tödtllch  auf  die  Muskeln. 

Tersnch  104. 

Um  5.15  p.  m.  des  11.  Juni  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  esculenta, 
der  nach  5  Vs stündigem  Verweilen  in  0,7  ^/o  NaCl  genau  20  cg  wog,  in 
0,65 ®/o  NaCl  +  V4^/o  Anilin  übertragen  (beide  zusammen  isosmotisch  mit 
0,745«/o  NaCl). 

Um  6.17  p.  m,  des  11.  Juni  20V4— 20V8  cg;  erst  bei  5  cm  Rollenabstand 
reizbar,  bei  4  cm  Contraction  recht  gleichmässig. 

Um  11.35  p.  m.  20  Vi  cg,  kaum  erregbar. 

Darauf  in  0,1  Vo  NaCl  übergeführt. 

Um  8.38  a.  m.  des  12.  Juni  völlig  unerregbar,  22  cg. 

In  diesem  und  in  anderen  Versuchen  hat  der  Sartorius  bei  der 
Ueberführung  aus  0,7  ®/o  NaCl  in  0,65^/0  NaCl  +  ^4^/0  Anilin  etwas 
weniger  Wasser  aufgenommen,  als  er  bei  der  Ueberführung  in  0,65  ®/o 
NaCl  allein  aufgenommen  hätte ;  doch  stellt  sich  bald  eine  Gewichts- 
constanz  ein.  Ks  scheint,  als  ob  Anilin  und  viele  andere  aromatische 
Verbindungen  die  Quellbarkeit  gewisser  Bestandtheile  der  Muskel- 
fasern et^as  herabsetzt,  was  die  Deutung  der  Erscheinungen  bei 
80  geringen  Gewichtsänderungen  sehr  erschwert. 

Tersnch  105. 

Um  10.37  p.  m.  des  10.  Juni  Sartorius  einer  Rana  esculenta,  der  nach 
sechstündigem  Verweilen  in  0,7 ®/o  NaCl  22— 22  Vi  cg  wog,  in  0,7 ®/o  cg  NaCl 
+   Vi ®/o  Anilin  übergeführt. 

Um  11.45  p.  m.  des  10.  Juni  22  cg;  völlig  gesund  aussehend. 

Um  8.20  a.  m.  des  11.  Juni  21  Vi  cg;  gänzlich  unreizbar,  aber  sonst 
völlig  normal  aussehend. 

Darauf  in  0,7®/o  reines  NaCl  übertragen. 

Um  11.25  a.  m.  des  11.  Juni  21  Va  cg  bei  11— -12  cm  KoUenabstand  aus- 
gezeichnet contrahirbar. 
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Die  Muskeln  eines  Hinterfusses  von  Rana  esculanta  blieben  in 
0,7 ®/o  NaCl  -t-  V4®/o  Anilin  während  vier  Tagen  etwas  reizbar, 
also  viel  länger  als  in  0,7 ®/o  NaCl  allein,  was  daher  rührt,  dasa 
Anilin  ziemlich  starke  antiseptische  Eigenschaften  schon  in  recht  ver- 
dünnten Lösungen  besitzt.  Schon  nach  der  zweiten  Stunde  war  die 
Erregbarkeit  der  Muskeln  stark  herabgesetzt  und  blieb  dann  während 
der  nächsten  60  Stunden  fast  unverändert. 

Tersnch  106. 

Um  10.42  p.  m.  des  10.  Juni  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  esculenta, 
der  nach  sechsstündigem  Liegen  in  0,7 ®/o  NaCl  21V«  cg  wog,  in  0,7 ®/o  NaCl 
+  Vi®/o  Pyridin  übergeführt  (beide  zusammen  mit  0,805  ®/o  NaCl  isos- 
motisch). 

Um  11.50  p.  m.  des  10.  Juni  21  Va  cg;  völlig  gesund  aussehend. 

Um  8.30  a.  m.  des  11.  Juni  21  ^/i  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand  merklich 
reizbar,  bei  8  cm  Contraction  kräftig  und  gleichmässig. 

Um  5.32  p.  m.  des  11.  Juni  21^4  cg;  Contraction  immer  noch  ziemlich 
lebhaft. 

In  einem  anderen  Versuche  mit  Pyridin  nahm  das  Gewicht  eines 
Sartorius  bei  der  Uebertragung  aus  0,6 ^lo  NaCl  in  0,5  «/o  NaCl  +  ^U^lo 
Pyridin  innerhalb  zwei  Stunden  von  14  auf  16  cg  zu,  obgleich 
letztere  Lösung  einen  etwas  höheren  osmotischen  Druck  besitzt  als 
0,6 ^/o ige  NaCl-Lösung.  Es  ist  also  zweifellos,  dass  Pyridin  sehr 
rasch  in  die  noch  unbeschädigten  Muskelfasern  eindringt.  Pyridin 
führt  erst  bei  0,4  ^/o  eine  vollständige  Narkose  der  Muskeln  herbei. 

Tersnch  107. 

Um  7.34  p.  m.  des  11.  November  wurde  ein  Sartorius  von  Rana  fusca, 
der  nach  siebenstündigem  Verweilen  in  0,6 ®/o  NaCl  14^/8  cg  wog,  in  0,5 ®/o 
NaCl  +  */4,®/o  Antipyrin  (beide  zusammen  mit  0,635 ®/o  NaCl  isosmotisch) 
übergeführt. 

Um  8.10  p.  m.  16 Va — 16^4  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand  gut  reizbar. 

Um  9.20  p.  m.  17 — 17  V4  cg;  bei  7  cm  Rollenabstand  reizbar. 

Darauf  in  0,6^/o  NaCl  zurückgeführt. 

Um  10.08  p.  m.  16  V2  cg;  Reizbarkeit  eher  abgenommen. 

Obgleich  in  dem  letzten  Versuche  der  Sartorius  eine  dauernde 
Schädigung  gegen  Ende  des  Versuchs  erlitten  hat,  so  ist  doch  der 
erste  Theil  des  Versuchs  für  das  schnelle  Eindringen  des  Antipyrins 
beweisend.  Antipyrin  wirkt  sowohl  bei  Pflanzen-  wie  bei  Thierzellen 
anders  als  die  Narkotica,  indem  so  bald  eine  stärkere  Lähmung  ein- 
tritt, diese  auch  nach- Entfernung  des  Antipyrins  lange  Zeit  nach- 
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dauert  und  oft  zum  Tode  führt.    Es  ist  stets  zweckmässig,  die  Ver- 
suche möglichst  kurze  Zeit  dauern  zu  lassen,   da  Antipyrin  eine  j 
progressive  Wirkung  ausübt.  I 
Von  anderen  aromatischen  Verbindungen  konnte  das  schnelle  . 
Eindringen  noch  für  Acetanilid  und  Methacetin  direct  nach-  j 
gewiesen  werden;  doch  sind  die  Versuche  nicht  sehr  befriedigend, 
da  man  mit  so  geringen  Goncentrationen  arbeiten  muss,  dass  die 
Gewichtsänderungen   nur  sehr   wenig  ausserhalb  des  Bereichs  der 
Versuchsfehler  liegen.    Aus  diesem  Grunde  habe  ich  auch  auf  die 
Untersuchung   weiterer  aromatischer  Verbindungen  mit  Hülfe  der 
sonst  in  dieser  Arbeit  benutzten  Methode  verzichtet. 


XII.  Gruppe:   Die  organischen  FarbstoflTe. 

Von  grosser  Bedeutung  für  die  Theorie  der  osmotischen  Eigen- 
schaften der  lebenden  Muskelfasern  und  der  lebenden  Zellen  über- 
haupt ist  ihr  Verhalten  gegenüber  den  AnilinfarbstoiTen  und  anderen 
organischen  Farbstoffen.  Als  Versuchsobjecte  dienten  mir  hier  in 
erster  Linie  die  M.  cutanei  pectoris  und  kleinere  Sartorien, 
da  es  durchaus  nothwendig  ist,  die  Erscheinungen  durch  das  Mikro- 
skop zu  verfolgen. 

Die  Muskeln  wurden  in  Lösungen  von  1 :  20000  bis  1 :  100000 
der  basischen  Anilinfarbstoffe  (eigentlich  deren  Salze)  in 
0,7®/o  NaCl  oder  1:1000  bis  1:4000  der  Sulfosäurefarbstoffe 
in  einer  Salzlösung  von  derselben  Concentration  gesetzt  und  für  eine 
genügende  Bewegung  der  reichlich  bemessenen  Lösungen  gesorgt. 
Die  Muskeln  wurden  auf  ihre  Reizbarkeit  vor  und  während  des  Ver- 
suchs mit  Hülfe  des  Inductoriums  sorgfältig  geprüft.  In  Lösungen 
der  basischen  AnilinfarbstoflFe  ^von  mehr  als  1:20000  sterben  die 
Muskeln  meist  sehr  rasch,  so  dass  ich  solche  Lösungen  vermieden 
habe.  Die  Sulfosäurefarbstoife  sind  sehr  viel  weniger  giftig  und 
können  daher  in  weit  höheren  Goncentrationen  angewandt  werden. 

Es  würde  zu  viel  Platz  in  Anspruch  nehmen,  wenn  ich  die 
Versuche  im  Einzelnen  beschreiben  würde,  und  es  sollen  daher  nur 
deren  allgemeine  Ergebnisse  mitgetheilt  werden. 

Alle  basischen  Anilinfarbstoffe,  die  in  Wasser  nicht 
allzu  wenig  löslich  sind,  färben  die  Muskelfasern  noch  im  lebenden 
Zustande  mehr  oder  weniger  deutlich,  recht  stark  z.  B.  Neutral- 
roth,    Toluidinblau    und    Chrysoidin,    viel    weniger   stark 

E.  Pflflger,  Archiv  für  Physiologie.    Bd.  92.  16 
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Methylenblau,  Aurin,  Dahlia,  Rhodamin  etc.  Von 
den  basischen  Farbstoffen  Anilinblau,  Indulin,  Nigrosin 
(die  sogen,  spritlöslichen  Formen)  lassen  sich  wohl  übersättigte 
wässerige  Lösungen  erhalten,  die  etwa  1 :  100  000  Farbstoff  enthalten. 
Der  Farbstoff  wird  aber  aus  diesen  Lösungen  zu  schnell  fast  voll- 
ständig ausgefällt,  um  Färbungen  der  Muskeln  zu  ermöglichen, 
während  bei  gerbstoffreichen  Pflanzenzellen  starke  Farbstoffnieder- 
schläge im  Zellsafte  stets  auftreten,  indem  hier  5 — 10  Minuten  für 
den  Versuch  vollständig  ausreichen. 

Ganz  anders  verhalten  sich  die  Sulfo Säurefarbstoffe.  In 
ihren  Lösungen  findet  keine  Färbung  des  Inhalts  der  Muskelfasern 
statt,  solange  die  Fasern  noch  am  Leben  sind,  während  bei  ihrem 
Absterben  die  Farbstoffe  mehr  oder  weniger  stark  gespeichert  werden. 
Nicht  selten  wird  das  Bindegewebe  der  Muskeln  und  auch  das  Sarko- 
lemma bis  zu  einem  gewissen  Grade  bei  noch  lebenden  Muskeln  von 
den  Sulfosäurefarbstoffen  gefärbt,  was  ohne  sorgfältige  mikroskopische 
Untersuchungen  leicht  zu  Irrthümem  führen  kann.  Bei  dem  M.  cut 
pectoris  werden  fast  stets  bei  der  Präparation  einzelne  Fasern  ver- 
letzt, die  sich  dann  auch  in  den  Lösungen  der  Sulfosäurefarbstoffe 
färben,  doch  ist  das  ganze  mikroskopische  Aussehen  solcher  verletzter 
Muskelfasern  so  charakteristisch,  dass  sie  sofort  zu  erkennen  sind.  — 
Auch  in  Lösungen  von  carminsaurem  Natrium  bleiben  die 
Muskelfasern  ungefärbt,  solange  sie  noch  lebend  sind. 

Ich  habe  an  anderer  Stelle^)  darauf  hingewiesen,  dass  die 
basischen  Anilinfarbstoffe  sich  durch  ihre  grosse  Löslichkeit  in 
Lecithin,  Cholesterin  und  ähnlichen  Verbindungen  auszeichnen, 
während  den  Sulfosäurefarbstoffen  eine  Löslichkeit  in  diesen  Ver- 
bindungen abgeht  Hierauf  beruht  höchstwahrscheinlich  das  gänzlich 
verschiedene  Verhalten  dieser  beiden  Clfissen  von  Farbstoffen  in  Bezug 
auf  ihr  Vermögen,  in  lebende  Zellen  einzudringen. 


1)  Jahrbücher  f.  wiss.  Botanik  Bd.  34  S.  669—701.    1900. 
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XIII.  Gruppe:   Einige  anorganisohe  Verbindungen. 

Obgleich  die  Salze  der  Alkalien  und  Erdalkalien  nicht  in  (durch 
die  Waage)  erkennbaren  Mengen  in  die  noch  unversehrten  Muskel- 
fasern übergehen  und  die  Durchlässigkeit  der  Muskelfasern  für  die 
Salze  der  Schwermetalle  wegen  ihrer  schädigenden  Wirkung  mittelst 
der  in  dieser  Arbeit  angewandten  Methoden  nicht  geprüft  werden 
kann,  so  gibt  es  dennoch  einzelne  anorganische  Verbindungen,  für 
welche  die  noch  gesunden  Muskelfasern  sehr  leicht  durchgängig  sind, 
wobei  die  Muskelfasern  während  der  Aufnahme  resp.  Abgabe  der 
betreflfenden  Verbindungen  sich  völlig  passiv  verhalten.  Ein  solches 
Verhalten  lässt  sich  besonders  leicht  für  Borsäure  und  für  freie 
Kohlensäure  nachweisen  und  gilt  auch  zweifellos  für  Stick- 
oxydul;  für  einige  andere  anorganische  Verbindungen  ist  die  freie 
Durchgängigkeit  der  Muskelfasern  in  hohem  Grade  wahrscheinlich, 
aber  noch  nicht  sicher  direct  erwiesen. 

1.  Ver suche  mit  Borsäure. 
Die  X'eranlassung  zur  Prüfung  der  Durchlässigkeit  von  Muskel- 
fasern und  anderen  Zellen  für  Borsäure,  deren  Untersuchung  sonst 
etwas  ferner  liegen  würde,  gab  eine  Beobachtung,  die  vor  elf  Jahren 
bei  Studien  über  die  osmotischen  Eigenschaften  der  rothen  Blut- 
körperchen der  Amphibien  gemacht  wurde.  Es  zeigte  sich 
nämlich,  dass,  wenn  diese  Blutkörperchen  in  Kochsalzlösungen  von 
0,2  bis  0,3  ^/o  oder  in  Lösungen  anderer  chemisch  indifferenter  Salze 
von  demselben  osmotischen  Drucke  übertragen  werden,  sie  dieselben 
Erecheinungen  aufweisen  wie  nach  Brücke  in  Borsäurelösungen 
von  1— 2*^/o.  Während  aber  die  eigenthümlichen  Structuren,  welche  die 
in  diesen  Borsäurelösungen  liegenden  Blutkörperchen  bieten,  bald 
vergehen,  indem  die  Blutkörperchen  sich  auflösen,  erhalten  sich  die 
betreffenden  Structuren  in  Salzlösungen  von  den  angegebenen  Con- 
centrationen  sehr  lange.  Da  nun  eine  1^/oige  Borsäurelösung  einen 
bedeutend  höheren  osmotischen  Druck  als  eine  0,3^/oige  Kochsalz- 
lösung besitzt,  indem  sie  etwa  mit  einer  0,55 ^/o igen  NaCl-Lösung 
isosmotisch  ist,  so  wurde  ich  sofort  auf  die  Vermuthung  gebracht, 
dass  Borsäure  allmählich  in  die  Blutkörperchen  eindringt,  und  dass 
daher  der  effective  osmotische  Druck  von  1 — 2®/oigen  Borsäure- 
lösungen den  Blutkörperchen  gegenüber  während  eines  gewissen  Zeit- 

intervalles  dem  osmotischen  Druck  einer  0,2— 0,3  ^/o  igen  Kochsalz- 

16* 
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lösuDg  entsprechen  wird.  Dies  würde  nämlich  dann  der  Fall  sein, 
wenn  bei  einer  1^/oigen  Borsäurelösung  so  viel  Borsäure  bereits  in 
die  Blutkörperchen  eingedrungen  ist,  dass  die  Borsäureconcentration 
innerhalb  der  Blutkörperchen  mit  einer  Vs^/oigen  Borsäurelösung 
ausserhalb  der  Blutkörperchen  im  Gleichgewicht  sein  würde,  oder  bei 
einer  2  ^/o  igen  Borsäurelösuug  so  viel  als  einer  1  Vs^/oigen  Borsäure- 
lösung ausserhalb  der  Körperchen  im  Gleichgewichtszustande  ent- 
sprechen würde.  Da  die  bis  dahin  gemachten  Erfahrungen  über  die 
Durchlässigkeitsverhältnisse  der  Zellen  mich  gelehrt  hatten,  dass  die 
verschiedensten  Arten  von  thierischen  Zellen  und  ebenso  die  Pflanzen- 
zellen für  eine  gegebene  Verbindung  entweder  alle  durchlässig  oder 
alle  undurchlässig  sind  (sofern  eine  besondere  Protoplasmathätigkeit 
ausgeschlossen  ist),  so  stellte  ich  sofort  Versuche  über  die  Durch- 
lässigkeit solcher  Zellarten  für  Borsäure  an,  bei  denen  es  sich  leicht 
feststellen  liess,  dass  die  Zellen  durch  Borsäure  von  der  angewandten 
Concentration  nicht  beschädigt  wurden,  und  dass  die  Aufnahme  resp. 
Abgabe  der  Borsäure  nicht  auf  einem  activen  Eingreifen  des  Proto- 
plasmas beruhte.  Plasmolytische  Versuche  bei  Pflanzenzellen  ent- 
schieden die  Frage  bezüglich  der  Durchlässigkeit  für  Borsäure  sofort, 
indem  dieselben  Zellen,  die  z.  B.  in  einer  7%igen  Rohrzucker- 
lösung eine  schwache,  aber  dauernde  Plasmolyse  aufwiesen,  in  einer 
5®/oigen  Rohrzuckerlösung  -f-  l®/o  Borsäure  in  den  ersten 
Minuten  eine  starke  Plasmolyse  zeigten,  die  aber  in  sehr  kurzer  Zeit 
vollständig  wieder  verging,  ohne  dass  die  Zellen  irgendwie  beschädigt 
wurden,  was  an  der  Fortdauer  und  dem  normalen  Charakter  der 
Protoplasmaströmungen  zu  erkennen  war.  In  Lösungen  von  7®/oigem 
Rohrzucker  +  V2®/o  Borsäure  trat  sofort  Plasmolyse  ein,  die 
aber  (bei  Zellen  mittleren  Volumens  und  mittlerer  Oberfläche)  nach 
etwa  10—15  Minuten  auf  denselben  Grad  zurückging,  den  die  Zellen 
in  7  ®/o  Rohrzucker  allein  (ohne  Borsäurezusatz)  aufwiesen.  Ent- 
sprechende Versuche  bei  verschiedenen  Arten  von  Thierzellen  führten 
zu  demselben  Ergebniss,  und  die  folgenden  Versuche  beweisen  auch 
die  Durchlässigkeit  der  Muskelfasern  für  diese  Verbindung. 

Tersnch  108. 

Um  7.12  p.  m.  des  6.  November  wurde  ein  Sartorius,  der  nach 
8  Vi  Stunden  Verweilen  in  0,7o/o  NaCl  17  Va  cg  wog,  in  0,4 ®/o  NaCl  +  0,75% 
Borsäure  (isosmotisch  mit  0,81%  NaCl)  gesetzt. 

Um  7.27  p.  m.  (also  nach  15  Minuten)  17  V*  cg,  d.  h.  es  hat  eine  ge- 
wisse Gewichtsabnahme  stattgefunden. 
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Um  7.42  p.  m.  des  6.  November  11  Vi  cg. 

Um  7.57  p.  m.  des  6.  November  18  cg. 

Um  9.12  p.  m.  des  6.  November  18 '/i  cg. 

Um  10.12  p.  m.  des  6.  November  19  Vi  cg;  bei  16  cm  Rollenabstand 
starke  Contraction« 

Um  11.15  p.  m.  des  6.  November  20  cg. 

Um  9.25  a.  m.  des  7.  November  21  Va  cg;  bei  18  cm  Rollenabstand 
Contraction  lebhaft. 

Um  10.55  p.  m.  des  7.  November  22 V«  cg;  bei  8  cm  Rollenabstand 
Contraction  schwach;  die  mikroskopische  Untersuchung  zeigt,  dass  ein  Theil 
der  Fasern  abgestorben  ist. 

Um  12.02  p.  m.  des  8.  November  24 Vi  cg;  völlig  unerregbar.  Versuch 
abgebrochen. 

Tersncli  109. 

Um  9.45  p.  m.  des  7.  November  wurde  ein  M.  cut.  pectoris  einer  Rana 
esculenta  nach  sechsstündigem  Liegen  in  Ringerscher  Lösung  in  0,175  ^/o 
NaCl  +  '/i^/o  Borsäure  übertragen  (isosmotisch  mit  0,585 ®/o  NaCl).  Im 
Anfang  des  Versuchs  contrahirte  sich  der  Muskel  lebhaft  bei  10  cm 
Rollenabstand. 

Um  10.03  p.  m.  (also  nach  18  Minuten)  noch  bei  8  cm  reizbar. 

Um  10.28  p.  m.  erst  bei  8  cm  Rollenabstand  etwas  reizbar,  auch  bei 
völlig  genäherten  Rollen  Contraction  recht  schwach. 

Um  11.05  p.  m.  des  7.  November  völlig  wasserstarr. 

Der  anderseitige  ßrusthautmuskel  blieb  in  0,4*^/o  NaCl  +  "/i*/o  Bor- 
säure über  20  Stunden  erregbar. 

Tersnch  110.    (Auszug.) 

Um  6.20  p.  m.  des  3.  November  wurde  ein  Hinterfuss  einer  $  Rana 
esculenta  nach  7  Stunden  Verweilen  in  0,7<>/o  NaCl  in  0,4>  NaCl  +  l<>/o 
Borsäure  übergeführt. 

Um  7.25  p.  m.  des  3.  November  kurze  Zehenmuskeln  ebenso  gut  con- 
trahirbar  wie  im  Anfang  des  Versuchs.  —  Um  9.10  a.  m.  des  4.  November 
Erregbarkeit  aller  Muskeln,   wenn  überhaupt,  kaum  merklich  abgenommen. 

—  Um  10.00  p.  m.  des  4.  November  kurze  Zehenmuskeln  immer  noch  bei 
6 — 8  cm,  alle  Übrigen  Muskeln  bei  ca.  12  cm.  Rollenabstand  gut  erregbar.  —  Um 
8.18  a.  m.  des  5.  November  kurze  Zehenmuskeln  nur  noch  wenig  contrahir- 
bar,  die  übrigen  Muskeln  contrahiren  sich  lebhaft  bei  ein^m  Rollenabstand 
von  8 — 9  cm.  —  Um  8.50  a.  m.  des  6.  November  Erregbarkeit  unverändert. 

—  Um  9.00  a.  m.  des  8.  November  contrahiren  sich  die  meisten  Fussmuskeln 
immer  noch  bei  einem  Rollenabstand  von  6  cm.  —  Um  10.00  a.  m.  des 
10.  November  und  um  10.10  p.  m.  des  12.  November  Erregbarkeit  immer 
noch  fast  unverändert  —  Um  11.20  a.  m.  des  15.  November  (also  nach 
12  Tagen)  einzelne  Fussmuskeln  immer  noch  etwas  erregbar.  Die  Ver- 
suchstemperatur schwankte  zwischen  17^/»  und  20®  C.  Am  Schlüsse  des 
Versuchs  war  die  Lösung  noch  gänzlich  frei  von  Fäulniss- 
geruch, seit  einigen  Tagen  vegetirten  indessen  einige  Schimmelfaden  in 
der  Lösung. 
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Tersnch  lll,    (Auszug.) 

Um  9.80  p.  m.  des  6.  November  wurde  ein  Hinterfuss  von  Rana  escu- 
lenta  nach  sechsstündigem  Verweilen  in  0,7%  NaCl  in  V«%  Borsäure 
+  0,1  ®/o  Traubenzucker  in  Ringer  scher  Flüssigkeit  (0,65®/o  NaCl 
+  0,020/0  KCl  -f  0,02  o/o  CaClj)  gelöst  übergeführt.  —  Um  6.50  p.  m.  des 
8.  November  alle  Muskeln  (auch  die  kurzen  Zehenmuskeln)  bei  10  cm 
gut  reizbar  und  Contraction  recht  energisch.  —  Um  6.27  p.  m.  des 
10.  November  Erregbarkeit  kaum  herabgesetzt,  auch  die  kurzen  Zehen- 
muskeln noch  bei  10  cm  Rollenabstand  sich  gut  contrahirend.  Das  Prä- 
parat sieht  noch  völlig  frisch  aus,  die  Lösung  ist  völlig  klar  ohne  Andeu- 
tung von  Fäulnisgeruch.  —  Um  8.30  a.  m.  des  12.  November  sind  die  kurzen 
Zehenmuskeln  immer  noch  etwas  reizbar,  es  haben  sich  indessen  Schimmel- 
fäden in  der  Lösung  entwickelt  und  die  Muskeln  mehr  oder  weniger  um- 
sponnen; kein  Fäulnissgeruch.  Um  8.15  a.  m.  des  14.  November  kurze 
Zehenmuskeln  nicht  mehr  reizbar,  die  andern  Fussmuskeln  mit  verminderter 
Erregbarkeit;  Lösung  etwas  trübe  und  mit  geringem  Fäulnissgeruch.  Ver- 
such abgebrochen. 

Tersnch  112. 

Um  7.53  p.  m.  des  25.  November  wurde  ein  Hinterfuss  von  Rana  escu- 
lenta  nach  fünfstündigem  Verweilen  in  0,7^/0  NaCl  in  0,6  o/o  NaCl  +  l®/o 
Borsäure  übergeführt.  Um  11.15  p.  m.  wurde  der  Borsäuregehalt  der 
Lösung  auf  2^!o  erhöht  (0,6o/o  NaCl  +  2^/0  Borsäure  isosmotisch  mit  l,lVo 
NaCi).  —  Um  9.95  a.  m.  des  26.  November  sind  die  Fussmuskeln  bei 
8 — 10  cm  reizbar,  aber  erst  bei  3  cm  ist  die  Contraction  einigermaassen  stark.  — 
Um  9.40  a.  m.  des  27.  November  Erregbarkeit  fast  unverändert.  —  Um  10.40 
a.  m.  des  1.  December  Mittelfussmuskeln  immer  noch  merklich  erregbar, 
aber  Contraction  sehr  schwach.    Versuch  abgebrochen. 

Yersncli  118, 

Um  5.30  p.  m.  des  15.  December  wurde  ein  Gastrocnemius,  der  sammt 
seinem  Nerven  nach  sechsstündigem  Verweilen  in  0,7  o/o  NaCl  160*/2cgwog 
und  im  Anfange  des  Versuchs  vom  Nerven  aus  bei  34  cm  Rollenabstand 
sich  contrahirte,  in  0,6 o/o  NaCl  -f-  VaO/o  Borsäure  gesetzt  (isosmotisch  mit 
0,870/0  NaCl). 

Um  6.55  p.  m.  des  15.  December  158  cg  (also  Gewichtsabnahme!). 

Um  7.00  p.  m.  Borsäuregehalt  auf  lo/o  erhöht 

Um  7.50  p.  m.  156  cg. 

Um  10.15  p.  m.  154  cg ;  vom  centralen  Ende  des  Nerven  aus  bei  28  cm 
Rollenabstand  erregbar. 

Um  11.50  a.  m.  des  16.  December  154  cg;  vom  centralen  Ende  des 
Nerven  aus  bei  20—22  cm  erregbar.  Durch  einen  unglücklichen  Zufall 
wurde  die  Weiterführung  des  Versuchs  verhindert. 

Dass  in  diesem  Versuche  das  Gewicht  des  Muskels  um  10.15 
Nachts   und   um  10.50    des  folgenden  Morgens  ein  gleiches  war. 
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beruhte  auf  dem  zufälligen  Umstände ,  dass  während  dieser  Zeit  die 
äusseren  Muskelfasern  ebensoviel  Wasser  aufnahmen ,  als  die  inneren 
Muskelfasern  abgaben.  Bei  einem  so  grossen  Muskel  dauert  es 
natürlich  lange  Zeit,  bis  die  Borsäure  in  der  Lösung,  welche  die 
am  meisten  nach  innen  gelegenen  Muskelfasern  umspült,  sich  in 
höherer  Concentration  angehäuft  hat.  Der  Versuch  sollte  in  erster 
Linie  zeigen,  dass  auch  die  motorischen  Nervenendigungen 
gegen  Borsäure  sehr  wenig  empfindlich  sind. 

Endlich  mag  hier  ein  Versuch  angeführt  werden,  der  zeigt, 
wie  ausserordentlich  lang  der  Nerv  eines  Nerv  -  Muskelpräparats, 
selbst  bei  gewöhnlicher  Zimmertemperatur,  unter  gewissen  Bedin- 
gungen functionsfähig  bleiben  kann. 

Tersuch  114, 

Um  10.00  p.  m.  des  23.  November  wurde  ein  Gastrocnemiusnerv-Prä- 
parat  nach  siebenstündigem  Verweilen  in  0,6  ^/o  NaCl  so  in  einem  Gefass,  das 
0,6®/o  NaCl  +  2®/o  Borsäure  enthielt,  suspendirt,  dass  nur  der  Nerv 
(dieser  aber  in  seinem  ganzen  extramuskulären  Abschnitt)  in  der  Lösung  ein- 
tauchte, während  der  Muskel  sich  in  einem  dampfgesättigten  Baum  ober- 
halb der  Lösung  befand. 

Um  11.05  p.  m.  des  23.  November  vom  centralen  Ende  des  Nerven  aus 
bei  24  cm  Bollenabstand  reizbar. 

Um  10.10  a.  m.  des  24.  November  vom  centralen  £nde  des  Nerven 
bei  42  cm  Bollenabstand  reizbar;  der  Muskel  führt  zeitweise  stärkere, 
mehr  oder  weniger  periodische  „spontane^  Zuckungen  aus. 

Um  9.30  p.  m.  des  24.  November  vom  centralen  Ende  des  Nerven  aus 
bei  38  cm  reizbar;  keine  spontanen  Zuckungen  mehr. 

Um  10.07  a,  m.  des  25.  November  vom  centralen  Nervenende  noch  bei 
22  cm  reizbar. 

Um  10.20  p.  m.  des  25.  November  der  proximalste  Theil  des  Nerven 
in  einer  Länge  von  11 — 12  mm  unerregbar,  von  da  an  gegen  das  distale 
Ende  progressiv  immer  leichter  erregbar;  ganz  am  distalen  Ende  noch  bei 
30  cm  Bollenabstand  reizbar. 

Um  1.15  p.  m.  des  26.  November  am  proximalen  Ende  des  Nerven  eine 
Strecke  von  2  cm  unerregbar,  die  Mitte  des  Nerven  bei  14  cm  reizbar, 
von  da  an  distal wärts  immer  leichter  erregbat,  ganz  vom  distalen  Ende  des 
Nerven  ans  gereizt,  macht  der  Muskel  jedes  Mal  eine  kräftige  Zuckung  bei 
90  cm  Bollenabstand. 

Um  9.50  a.  m.  des  27.  November  Muskel  immer  noch  vom  ganzen 
distalen  Drittel  des  Nerven  aus  sicher  reizbar,  und  zwar  ganz  am  distalen 
Ende  noch  bei  30  cm  Bollenabstand. 

Um  12.20  p.  m.  des  28.  November  das  distale  Ende  des  Nerven  auf 
einer  Strecke  von  1  cm  erregbar,  und  zwar  ganz  distalwärts  noch  bei  18  cm 
(Muskel  direct  bei  8 — 9  cm  reizbar). 
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um  11.00  p.  m.  des  28.  November  Nerv  nur  noch  ganz  am  distalen 
Ende  erregbar  und  auch  derMaskel  bei  directer  Reizung  sich  nur  schwach 
contrahirend. 

Um  8.40  a.  m.  des  29.  November  direct  wie  indirect  unerregbar.  Die 
Temperatur  der  Losung  schwankte  während  des  Versuchs  zwischen  17  ^/s 
und  20»  C. 

Bei  diesem  Versuch  ist  nicht  allein  die  ausserordentlich  lange 
Lebensdauer  (über  128  Stunden)  des  Nerven  bemerkenswerth,  sondern 
auch  der  Umstand,  dass  der  Muskel  selber,  obgleich  er  gar  nicht 
in  die  Lösung  tauchte,  so  lange  contractionsfähig  blieb.  Wird  ein 
solches  Nerv-Muskel-Präparat  in  ähnlicher  Weise  in  einer  0,7  ^/o  igen 
Kochsalzlösung  ohne  weiteren  Zusatz  aufgehängt,  so  bleibt  der 
Muskel  nur  40  bis  höchstens  50  Stunden  am  Leben.  In  einer 
späteren  Mittheilung  sollen  verschiedene  andere  Versuchsbedingungen 
angegeben  werden,  unter  welchen  die  Nerven  und  Muskeln  ausser- 
ordentlich lange  erregbar  bleiben,  und  der  Versuch  gemacht  werden, 
sie  unter  einen  gemeinsamen  Gesichtspunkt  zu  bringen;  an  dieser 
Stelle  würde  es  zu  weit  führen. 

2.  VerBUohe  mit  Kohlensaure. 

Von  besonderer  Wichtigkeit  ist  die  Entscheidung  der  Frage,  ob 
Kohlensäure  in  gelöster  Form  bei  ihrem  Austritt  resp.  Eintritt 
in  lebende  Zellen  bloss  den  Diffusionsgesetzen  folgt  oder  ob  durch 
ein  besonderes  Eingreifen  des  Protoplasmas  Kohlensäure  (bei  thieri- 
schen  Zellen)  nur  von  innen  nach  aussen  wandern  kann,  also  ge- 
wissermaassen  von  den  Gewebezellen  activ  secerüirt  wird.  Für 
Pflanzenzellen  habe  ich  diese  Frage  schon  vor  vielen  Jahren  durch 
plasmolytische  Versuche  im  Sinne  der  ersten  Alternative  ent- 
schieden; bei  geeigneten  Pflanzenzellen  macht  die  Entscheidung  in 
der  That  auch  keine  Schwierigkeiten,  während  sie  nur  für  einen 
Theil  der  thierischen  Zellen  mit  den  heutigen  Hülfsmitteln  durch 
directe  Versuche  getroffen  werden  kann.  Zu  den  thierischen  Zellen, 
bei  denen  der  Nachweis  des  passiven  Verhaltens  des  Protoplasmas 
beim  Durchtritt  der  Kohlensäure  am  leichtesten  erbracht  werden 
kann,  gehören  gerade  die  Muskelfasern,  wie  die  folgenden  Versuche 

zeigen. 

Tersnch  115. 

Um  4.00  p.  m.  des  15,  December  wurde  ein  Sartorius  einer  5  Rana  escu- 
lenta,  der  nach  fünfstündigem  Verweilen  in  einer  Lösung  von  0,5  ®/o  NaCl 
+  0,278  o/o  NaHCOj  (isosmotisch  mit  0,7 ®/o  NaCl)  26 '/i  cg  wog  und  sich  bei 
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10  cm  Rollenabstand  lebhaft  contrahirte,  in  eine  bei  10®  G.  gesättigte 
Lösung  von  Kohlensäure  in  0,4*/o  NaCl  +  0,287®/o  NaHCOg  über- 
geführt. Letztere  Lösung  (inclusive  des  partiellen  Drucks  der  freien 
Kohlensäure)  ist  isosmotisch  mit  einer  ca.  0,73  ®/o  igen  NaCl-Lösung. 

Um  4.36  p.  m.  des  15.  December  21  Vi  cg;  bei  11—12  cm  Rollenabstand 
gut  contrahirbar. 

um  7.40  p.  m.  des  15.  December  80  cg;  bei  10  cm  Rollenabstand  Con- 
traction  schwach,  bei  6  cm  ziemlich  stark  und  recht  gleichmässig. 

Um  10.00  p.  m.  des  15.  December  30  Va  cg;  auch  bei  völlig  genäherten 
Rollen  sehr  wenig  erregbar. 

Darauf  in  OfiVo  NaCl  übergeführt. 

Um  12.02  p.  m.  des  16.  December  30 '/i  cg;  unerregbar,  aber  noch 
ziemlich  durchscheinend  wie  im  frischen  Zustande. 

Id  diesem  Versuche  bat  die  Kohlensäure  schon  in  weniger  als 
6  Stunden  eine  dauernde  Schädigung  des  Muskels  bewirkt,  in  den 
ersten  3^/2 — 4  Stunden  ist  indessen  eine  solche  Schädigung  noch 
nicht  eingetreten.  Der  anderseitige  Sartorius,  der  aus  0,5  ®/o  NaCl 
4-  0,287^/0  NaHCOa  (isosmotisch  mit  0,7%  NaCl)  in  0,4  «/o  NaCl 
+ 0,287  <^/o  NaHCOg  (isosmotisch  mit  0,6  Vo  NaCl)  ohne  Kohlensäure- 
zuleitung übergeführt  wurde,  nahm  nur  2  cg  Wasser  auf.  Wäre 
in  dem  Hauptversuch  die  freie  Kohlensäure  nicht  in  die  Muskel- 
fasern eingedrungen,  und  zwar  sehr  rasch  eingedrungen,  so  hätte  die 
rasche  Wasseraufnahme  nicht  geschehen  können,  vielmehr  musste 
eine  geringe  Wasserabgabe  von  Seiten  des  Muskels  stattgefunden 
haben.  Dass  der  Sartorius  in  der  mit  Kohlensäure  gesättigten 
Lösung  sogar  etwas  mehr  Wasser  aufnahm  als  der  anderseitige 
Sartorius  in  der  sonst  gleich  zusammengesetzten  Lösung  ohne  freie 
Kohlensäure  (die  geringen  Mengen  freier  Kohlensäure,  die  durch 
Hydrolyse  des  NaHCOg  entstehen,  kommen  hier  nicht  in  Betracht), 
findet  wohl  seine  Erklärung  darin,  dass  ein  Theil  der  in  die 
Muskelfasern  eindringenden  Kohlensäure  mit  den  daselbst  befindlichen 
Kaliumphosphaten  etc.  lockere  Verbindungen  eingeht,  wodurch 
der  osmotische  Druck  des  Muskelfaserinhalts  etwas  stärker  erhöht 
wird,  als  der  Concentration  der  freien  Kohlensäure  allein  entspricht. 
Es  ist  in  der  That  bekannt,  dass  eine  Lösung  von  K2HPO4  bei 
gleichem  Druck  der  Kohlensäure  und  bei  gleicher  Temperatur  be- 
deutend mehr  Kohlensäure  absorbirt  als  ein  gleiches  Volum  reinen 
Wassers.  Es  ist  auch  möglich,  dass  die  Anwesenheit  von  grösseren 
Mengen  freier  Kohlensäure  die  Quellbarkeit  der  Proteinstoffe  der 
Muskelfasern  etwas  erhöht,  was  natürlich  ebenfalls  zu  einer  ver- 
mehrten Wasseraufnahme  führen  musste. 
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Wenn  man  einen  Sartorius  aus  0,5  ^'o  NaCl  +  0,287  ®/o  NaHCOß 
zuerst  während  etwa  einer  Stunde  in  eine  gesättigte  Lösung  von 
Kohlensäure  in  0,4^/0  NaCl -t- 0,287  %  NaHCOg  setzt  und  darauf 
wieder  in  die  Lösung  von  0,5  ^/o  NaCl  +  0,287  »/o  NaHCOg  (ohne 
weiterer  Zufuhr  von  COg)  zurückbringt,  so  nimmt  der  Muskel  zunächst 
bedeutende  Mengen  Wasser  auf,  um  dann  beim  Zurückversetzen  in 
der  ursprünglichen  Lösung  auf  sein  früheres  Gewicht  zurückzugeben. 

Die  Zugabe  von  NaHCOg  zu  der  Lösung  ist  von  Bedeutung, 
indem  sie  die  elektrolytische  Dissociation  der  Kohlensäure  stark 
herabsetzt  und  damit  ihre  Säurewirkung  zum  grossen  Theil  aufhebt. 
Freilich  kann  das  NaHCOß  (resp.  dessen  Ionen)  nicht  in  die  Fasern 
eindringen,  indessen  befindet  sich  in  den  Fasern  von  vom  herein 
K2HPO4,  das  die  Stelle  des  NaCOg  zum  Theil  vertreten  kann, 
indem  eine  gewisse  Menge  dieses  Salzes  mit  der  eindringenden 
Kohlensäure  in  Wechselwirkung  tritt  unter  Bildung  von  KHCOa 
(diese  Vorgänge  in  die  lonensprache  zu  übersetzen  darf  wohl  dem 
Leser  überlassen  werden).  Letzteres  würde  natürlich  auch  geschehen, 
ohne  die  Gegenwart  von  NaHCOs  in  der  Lösung,  welche  die  Muskel- 
fasern umspült,  indessen  ist  es  eben  von  Wichtigkeit,  dass  auch 
diese  die  Muskelfasern  bloss  umspülende  Lösung  möglichst  wenig 
sauer  reagirt.  Dass  eine  Kochsalzlösung,  die  etwas  NaHCOs  ent- 
hält, bei  der  Sättigung  mit  Kohlensäure  viel  weniger  sauer  reagirt, 
d,  h.  Wasserstoflfionen  in  geringerer  Concentration  enthält,  als  eine 
mit  Kohlensäure  gesättigte  Kochsalzlösung,  der  kein  NaHCOs  zu- 
gesetzt wird,  kann  schon  an  dem  Verhalten  gegen  Lackmuspapier 
erkannt  werden.  In  der  ersten  Lösung  ändert  sich  die  Farbe  von 
empfindlichem  rothem  Lackmuspapier  in  die  Richtung  gegen  blau, 
die  Farbe  von  blauem  Lackmuspapier  dagegen  in  die  Richtung  gegen 
roth  (amphotere  Reaction  der  Lösung),  in  der  zweiten  Lösung  da- 
gegen wird  blaues  Lackmuspapier  rein  roth. 

Will  man  den  Versuch  mit  Kohlensäurelösungen  in  NaCl- 
Lösungen  ohne  NaHCOs -Zusatz  ausführen,  so  ist  es  rathsam,  nur 
mit  halbgesättigten  Kohlensäurelösungen  zu  operiren,  da  sonst  na- 
mentlich Sartorien  zu  rasch  geschädigt  werden.  Solche  Versuche 
habe  ich  früher  an  den  Gastrocnemien  von  Unken  (Bombinator 
igneus)  angestellt,  und  zwar  mit  genau  demselben  Ergebniss,  dass 
die  Muskelfasern  für  Kohlensäure  nach  beiden  Richtungen  (von 
aussen  nach  innen  und  von  innen  nach  aussen)  äusserst  leicht  durch- 
lässig sind. 
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Der  partielle  osmotische  Druck  der  freien  Kohlensäure  in  Koch- 
salzlösungen resp.  in  Lösungen  von  NaCl  -f-  NaHCOa,  die  unter 
einem  bekannten  Kohlensäuredruck  und  bei  einer  bekannten  Tem- 
peratur gesättigt  werden,  ist  leicht  aus  den  Absorptionscoöfficienten 
der  Kohlensäure  in  solchen  Lösungen  zu  berechnen.  In  so  ver- 
dünnten Salzlösungen,  wie  sie  hier  in  Betracht  kommen,  ist  die 
Löslichkeit  der  Kohlensäure  nur  unbedeutend  geringer  als  in  reinem 
Wasser.  Indem  man  die  Sättigung  der  genannten  Salzlösungen  bei 
circa  2®  C.  niedriger  Temperatur  vornimmt,  als  die  Temperatur, 
für  deren  Absorptionscoöfficient  die  Rechnung  des  osmotischen  Drucks 
ausgeführt  wird ,  wird  der  kleine  Fehler  fast  vollständig  ausgeglichen. 
Im  Uebrigen  handelt  es  sich  um  einen  Fehler,  der  bei  den  Muskel- 
versuchen vernachlässigt  werden  kann,  da  er  innerhalb  der  Fehler- 
grenzen bei  der  Wägung  liegt. 

Die  zwei  folgenden  Versuche ,  die  an  den  Hinterfüssen  desselben 
Frosches  angestellt  wurden ,  zeigen  sehr  deutlich  den  günstigen 
Einfluss  der  Gegenwart  von  NaHCOg.  Es  ist  voraus  zu  schicken,  dass 
die  Fussmuskeln  ziemlich  durchweg  etwas  widerstandsfähiger  ge^en 
schädigende  Momente  als  die  Sartorien  sind. 

Yersnch  116. 

Um  6.12  p.  m.  des  15.  December  wurde  der  Hinterfiiss  einer  Bana 
esculenta  nach  6  Va  stündigem  Verweilen  in  0,1  ^fo  NaCl  in  eine  bei  19®  C. 
mit  Kohlensäure  gesättigte  Lösung  von  0,6%  NaCl  übergeführt. 
Im  Anfang  des  Versuchs  waren  die  kurzen  Zehenrauskeln  bei  11  cm 
Rollenabstand  gut  contrahirbar,  die  übrigen  Fussmuskeln  bei  15 — 16  cm. 

Um  10.85  p.  m.  des  15.  December  kann  sich  nur  eine  der  kurzen 
Zehenmuskeln  und  zwar  erst  bei  einem  Hollenabstand  von  8  cm  schwach 
contrahiren,  die  übrigen  kurzen  Zehenmuskeln  sind  völlig  unerregbar;  die 
anderen  Fussmuskeln  sind  bei  10 — 11  cm  eben  reizbar,  aber  erst  bei  5  cm 
Rollenabstand  ist  die  Contraction  etwas  stärker  und  sie  verläuft  sehr  träge. 

Um  12.40  p.  m.  des  16.  December  (in  der  Zwischenzeit  nicht  untersucht) 
alle  Fussmuskeln  völlig  unerregbar;  darauf  in  kohlensäurefreies  0,6%iges 
NaCl  übertragen,  erholten  sich  die  Muskeln  nicht  einmal  theilweise,  sondern 
blieben  völlig  unerregbar. 

Yersnch  117, 

Um  6.35  p.  m.  des  15.  December  wurde  der  anderseitige  Hinterfuss 
nach  siebenstündigem  Verweilen  in  0,5<*/o  NaCl  +  0,287%  NaHCO,  (isos- 
motisch  mit  0,7  «/o  NaCl)  in  eine  Lösung  von  0,4^/0  NaCl  +  0,287%  NaHCOg, 
die  bei  19^  C.  mit  Kohlensäure  gesättigt  wurde,  gesetzt.  Im  Anfang  des 
Versuchs  (d.  h.  um  6.85  p.  m.)  waren  die  kurzen  Zehenmuskeln  bei  8—10  cm 
Rollenabstand  gut  contrahirbar,  die  übrigen  Fussmuskeln  bei  14 — 15  cm. 
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Um  10.40  p.  m.  des  15.  December  kurze  ZehenmuBkeln  bei  8 — 9  cm 
BoUenabstand  reizbar,  bei  7  cm  Abstand  Contraction  ziemlich  lebhaft;  die 
übrigen  Fussmuskeln  bei  17 — 18  cm  reizbar. 

Um  2.20  p.  m.  des  16.  December  einzelne  kurze  'Zehenmnskeln  bei 
1—2  cm  Bollenabstand  noch  etwas  reizbar;  die  übrigen  Fussmuskeln  bei 
12—13  cm  reizbar  und  bei  8—9  cm  die  Contraction  ziemlich  lebhaft. 

Um  9.25  p.  m.  des  17.  December  einige  Fussmuskeln  noch  immer 
ziemlich  gut  contrahirbar.    Versuch  abgebrochen. 

Eine  Wiederholung  dieser  beiden  Versuche  an  den  HinterfQssen 
eines  zweiten  Frosches  gab  mit  dem  Obigen  übereinstimmende 
Resultate. 

Alle  Muskelversucbe  in  Kohlensäurelösungen  werden  am  besten 
in  Flaschen  mit  schmalen,  langen  Hälsen  ausgeführt;  die  Flaschen 
sollten  circa  200  ccm  enthalten  und  bis  auf  2—5  ccm  mit  der 
Lösung  völlig  angefüllt  sein.  Es  ist  darauf  zu  achten,  dass  die 
Lösung  mit  der  Kohlensäure  wirklich  gesättigt  wird.  Die  Kohlen- 
säure ist  durch  Durchleitung  von  Waschflaschen,  die  eine  Lösung 
von  NaHCOs  enthalten,  zu  reinigen. 

8.   Einige  andere  anorganisohe  Gase,  Waaserstofbaperoxyd. 

In  ganz  ähnlicher  Weise  wie  für  Kohlensäure  würde  sich  die 

Durchlässigkeit    der  Muskelfasern   für   Stickoxydul   untersuchen 

lassen,  nur  wäre  es  zweckmässig,  die  Versuche  bei  etwas  niedrigerer 

Temperatur  auszuführen,  indem  Stick oxydul  weniger  löslich  in 

Wasser  ist    als   Kohlensäure.      Da  der   Absorptionscoöffieient  des 

Stickoxyduls  in  reinem  Wasser  bei   10®  C  0,9196  beträgt,  so  hat 

die  bei    10  ®  C.   gesättigte   Lösung  von   Stickstoffbxydul   in   reinem 

Wasser  nach  der  Abkühlung  auf  0  ®  C.  einen  osmotischen  Druck  von 

0,9196  Atmosphären  oder  bei  10®  C.  einen  osmotischen  Druck  von 

283 
^  0,9196  Atmosphären.     Diese  Lösung  ist  isosmotisch  mit  einer 
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circa  0,14®/oigen  Kochsalzlösung.  In  einer  0,6  ®/o igen  Kochsalzlösung 
ist  Stickoxydul  nur  unbedeutend  weniger  löslich  als  in  reinem  Wasser; 
eine  bei  10®  C.  mit  NgO  gesättigte  Lösung  von  0,6  ®/o  NaCl  würde 
also  mit  ein  0,73 — 0,74  ®/o  NaCl  isosmotisch  sein.  Wenn  also  die 
Muskelfasern  für  NgO  undurchlässig  wären,  niusste  ein  Sartorius  bei 
der  Uebertragung  aus  einer  0,7  ®/o  NaCl  in  eine  bei  10  ®  C.  mit 
N2O  gesättigte  Lösung  von  0,6  ®/o  NaCl  eine  geringe  Gewichts- 
abnahme erfahren;  sind  aber  die  Muskelfasern  für  diese  Verbindung 
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leicht  durchlässig,  so  musste  der  Sartorius  in  der  letzten  Lösung 
ebensoviel  Wasser  aufnehmen  als  in  0,0  ^/o  NaCl  allein  (eine  geringe 
Abweichung  in  der  Menge  der  Wasseraufnahme  wäre  zwar  in  Folge 
einer  Quellungsänderung  denkbar,  ist  aber  hier  sehr  unwahrscheinlich, 
wenigstens  in  dem  Grade,  dass  sie  oberhalb  der  Fehlergrenze  bei 
den  Wägungen  stehen  würde). 

Wegen  der  Umständlichkeit  der  Darstellung  von  grösseren 
Mengen  Stickoxjduls  (und  solche  wären  erforderlich  zur  sicheren 
Sättigung  der  Salzlösungen),  habe  ich  bisher  solche  Versuche  bei 
Muskeln  nicht  ausgeführt,  dagegen  habe  ich  schon  vor  Jahren  nach 
denselben  Principien  auf  plasmolytischem  W^ege  die  sehr  leichte 
Durchlässigkeit  lebender  Pflanzenzellen  für  Stickoxydul  und  zwar 
nach  beiden  Richtungen  (aus  der  die  Zellen  umgebenden  Lösung  in 
den  Zellsaft  und  aus  dem  Zellsaft  in  das  umgebende  Medium)  fest- 
gestellt. Bei  späterer  Gelegenheit  hoffe  ich  die  Versuche  bei  Muskeln 
nachzuholen,  doch  ist  sicher  vorauszusehen,  dass  sie  für  diese  Ver- 
bindung sich  als  leicht  durchlässig  erweisen  werden. 

Schwefelwasserstoff  ist  zu  giftig,  um  die  Durchlässigkeit 
der  noch  unversehrten  Muskelfasern  für  denselben  in  ähnlicher  Weise 
zu  prüfen;  bei  geeigneten  Pflanzenzellen  gelang  es  mir  die  sehr 
leichte  Durchlässigkeit  auch  für  diese  Verbindung  nachzuweisen,  wobei 
ich  aber  nicht  gesättigte,  sondern  nur  Vio  -  V20  gesättigte  Lösungen 
anwandte. 

Die  Durchlässigkeit  der  Muskelfasern  für  Sauerstoff  wird 
sich  leider  kaum  mit  Hülfe  derselben  Methoden  wie  bei  Kohlen- 
säure nachweisen  lassen,  da  der  Absorptionscoöfficient  des  Sauer- 
stoffs in  Wasser  bei  5®  C.  nur  0,0429  (L.  W.  Winkler).  Bunsen 
hat  einen  noch  geringeren  Werth  (0,03628)  angegeben,  der  indessen 
ziemlich  sicher  zu  niedrig  ist.  Eine  bei  5^0.  unter  einem  Sauer- 
stoffdruck von  drei  Atmosphären  gesättigte  Lösung  in  Wasser  würde 
also  nur  einen  osmotischen  Druck  von  0,13  Atmosphären  (bei  Be- 
nützung des  Winkler'schen  Werthes  für  den  Absorptionscoöfficient) 
besitzen,  also  mit  einer  0,02 ^/o  NaCl  isosmotisch  sein.  Bei  der 
Erhöhung  oder  Erniedrigung  des  osmotischen  Drucks  einer  Lösung 
um  einen  Betrag,  der  einem  0,02 Vo  NaCl  entsprechen  würde,  ist 
aber  die  Gewichtsänderung  eines  Sartorius  im  günstigsten  Falle  so 
gering,  dass  sie  zu  nahe  an  die  Fehlergrenze  liegt,  um  irgendwie 
Genugthuung  zu  gewähren;  wahrscheinlich  würde  der  Sauerstoff 
übrigens  schon  in  dieser  Concentration  giftig  wirken,  in  etwas  höheren 
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Ck>ncentrationeQ  (also  bei  Sättigung  der  Lösung  unter  einem  höheren 
Sauerstoifdruck  als  drei  Atmosphären)  würde  eine  Giftwirkung  nach 
kurzer  Zeit  sicher  sich  geltend  machen.  Genau  denselben  Schwierig- 
keiten begegnet  man,  wenn  die  Durchlässigkeit  von  Pflanzen- 
zellen für  Sauerstofflösungen  auf  plasmolytischem  Wege  ge- 
prüft werden  soll.  —  Sehr  verschiedene  Betrachtungen ,  die  indessen 
an  dieser  Stelle  nicht  wiedergegeben  werden  sollen,  sprechen 
übrigens  sehr  zu  Gunsten  der  Ansicht,  dass  der  Uebergang  von 
Sauerstoff  aus  dem  umgebenden  Medium  in  die  meisten  Pflanzen- 
und  Thierzellen,  resp.  aus  den  Zellen  in  das  umgebende  Medium 
(z.  B.  bei  den  rothen  Blutkörperchen ,  bei  der  Eohlenstoffassimilation 
der  grünen  Pflanzenzellen)  nur  den  Diffusionsgesetzen  unterworfen 
ist  und  nicht  auf  einer  besonderen  Thätigkeit  des  Protoplasmas 
beruht,  ausser  in  so  ferne,  als  durch  die  Stoffwechselprocesse  im 
Protoplasma  (resp.  durch  die  partielle  Bindung  und  Entbindung  in 
den  rothen  Blutkörperchen)  ein  DiflusionsgeßÜIe  des  Sauerstofiis 
dauernd  erhalten  wird.  —  Bei  den  Schwimmblasen  vieler  Fische 
scheint  freilich  die  Annahme  einer  activen  Secretion  von  Sauer- 
stoff seitens  der  Blasenepithelien,  resp.  der  Drüsenzellen  der 
Schwimmblase  kaum  zu  umgehen,  da  der  partielle  Sauerstoffdruck 
in  der  Schwimmblase  häufig  weit  höher  steigt,  als  der  Goncentration 
des  Sauerstoffs  im  Blutplasma  der  Fische  entsprechen  würde,  falls 
eine  active  Secretion  des  Sauerstoffs  nicht  betheiligt  wäre^). 

Die  Untersuchung  der  Durchlässigkeitsverhältnisse  der  Muskel- 
fasern für  Stickstoff  (oder  Argon)  nach  denselben  Methoden, 
die  wir  bei  Kohlensäure  angewendet  haben,  würde  keine  anderen 
Schwierigkeiten  bereiten,  als  diejenigen,  die  stets  mit  dem  Arbeiten 
von  Gaslösungen  unter  hohem  Drucke  verknüpft  sind,  da  Stickstoff 
und  jedenfalls  auch  Argon  erst  in  recht  hohen  Concentrationen  giftig 
wirken  werden.  Aus  den  bekannten  Untersuchungen  von  Paul  Bert 
lässt  sich  mit  einem  hohen  Grade  von  Wahrscheinlichkeit  folgern, 
dass  die  lebenden  Zellen  für  gelösten  Stickstoff  leicht  durchlässig  sind. 


1)  Soweit  ich  die  Verhältnisse  bei  der  Schwimmblase  der  Fische  überblicke, 
könnte  die  Hypothese  von  einer  activen  Secretion  von  fireiem  Sauerstoff  seitens 
der  Blasenwandung  nur  durch  die  Annahme  umgangen  werden,  dass  die  Schwimm- 
blasenepitbelien  (resp.  die  Drüsen  der  Schwimmblase)  ein  organisches  Superoxyd 
(oder  andere  Verbindung,  die  Sauerstoff  leicht  abgibt)  secemirt,  dass  aber  der 
Sauerstoff  erst  nach  Uebergang  der  betreffenden  Verbindung  in  das  Lumen  der 
Blase  abgespalten  wird. 
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Ammoniak  dringt  in  noch  unversehrte  Pflanzenzellen  sehr 
leicht  ein;  bei  Muskeln  wirkt  es  zu  giftig,  um  aufsein  Durchdringungs- 
vermögen  in  die  noch  unbeschädigten  Muskelfasern  mit  Hülfe  der 
Wagungsmethode  geprüft  zu  werden  ^). 

Endlich  mag  erwähnt  werden,  dass  es  bei  geeigneten  Pflanzen- 
zellen auf  plasmolytischem  Wege  leicht  festzustellen  ist,  dass  Wasser- 
stoff-Super  oxyd  die  lebenden  Zellen  in  beiden  Richtungen  leicht 
durchsetzt.  Dass  Wasserstoff-Superoxyd  in  die  unversehrten  Pflanzen- 
zellen überhaupt  eindringen  kann,  ist  schon  vor  Jahren  von 
Pfeffer  mittelst  einer  anderen  Methode  nachgewiesen  worden. 
W^en  der  relativ  langen  Dauer  der  Versuche  über  die  Durchlässig- 
keitsverhältnisse der  Muskelfasern  und  des  progressiven  Charakters 
der  Vergiftung  durch  Wasserstoff-Superoxyd  können  directe  Ver- 
suche über  die  Durchlässigkeit  der  noch  gesunden  Muskelfasern  für 
diese  Verbindung  mit  Hülfe  der  Wagungsmethode  kaum  angestellt 
werden. 


Rflekblick  und  Sehlussbetrachtnnf^en. 

Im  ersten  Theil  dieser  Arbeit  wurden  die  Gewichtsverände- 
rungen untersucht,  die  ein  Muskel  in  verschieden  concentrirten  Salz- 
lösungen erfährt,  wobei  zugleich  die  zeitlichen  Verhältnisse  dieser 
Veränderungen  berücksichtigt  wurden.  Im  Besonderen  ist  der  Gleich- 
gewichtszustand, der  in  den  verschiedenen  Lösungen  schliesslich  er- 
reicht wurde,  festgestellt  worden. 

Es  ergab  sich  unter  Anderem,  dass  ein  Froschmuskel,  der  in  eine 
0,7^/0  ige  Kochsalzlösung  gesetzt  wird,  in  der  Kegel  sein  Gewicht 
nicht  oder  sehr  wenig  verändert,  so  lange  er  gesund  bleibt,  dass 
er  aber  in  einer  verdünnten  Kochsalzlösung  Wasser  aufnimmt, 
in  einer  concentrirteren  Lösung  dagegen  Wasser  verliert, 
sofeme  keine  Schädigung  des  Muskels  eintritt  Später ,  bei  Be- 
sprechung der  Versuche  mit  Dextrinlösungen  im  zweiten  Theil  der 
Arbeit  konnte  die  Erklärung  dafür  gegeben  werden,  dass  Muskeln 
z.  B.  in  einer  0,65  ®/o  igen  Chlornatriumlösung  meist  noch  Wasser 
aufnehmen,  obgleich  diese  Salzlösung  einen  eher  höheren  osmo- 
tischen Druck  als  (für  gewöhnlich)  das  Froschblut  besitzt. 


1)  In  einer  anderen  (noch  nicht  im  Drucke  erschienenen)  Arbeit  ist  die 
Frage  nach  der  Durchlässigkeit  der  thierischen  und  pflanzlichen  ZeUen  für  ver- 
schiedene gelöste  Gasarten  eingehend  erörtert  worden. 
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Bei  Feststellung  der  relativen  Gewiehtsveränderangen, 
die  den  Gleichgewichtszuständen  eines  Muskels  in  Salzlösungen  ver- 
schiedener Concentration  entsprechen,  zeigte  es  sich,  dass  der  Be- 
trag dieser  Aenderungen  ein  verhältnissmässig  geringer  ist,  woraus 
sich  gewisse  Folgerungen  über  den  physikalischen  Zustand  des 
Muskelfaserinhalts  ziehen  Hessen. 

Aus  den  erhaltenen  Daten  und  ihrer  Discussion  konnte  nament- 
lich der  Nachweis  gefllhrt  werden,  dass  der  Inhalt  der  Muskelfasern 
sich  in  physikalischer  Beziehung  nicht  wie  eine  einfache 
wässerige  Lösung  verhält,  und  dass  ebensowenig  die  Gesammt- 
menge  des  in  der  Muskelfaser  enthaltenen  Wassers  siek  hier  in  Ge- 
stalt einer  wässerigen  Lösung  befinden  kann.  Ein  bedeutender  Theil 
dieses  Wassers  muss  vielmehr  in  Form  von  Quellungswasser 
anwesend  sein.  —  Der  Gesammtinhalt  einer  Muskelfaser  (wie  das 
Protoplasma  anderer  Zellen)  stellt  ein  heterogenes  System  dar, 
dessen  einzelne  Phasen  aus  verschiedenen  gequollenen  Proteinen  und 
Proteiden,  aus  den  Zellenlipoiden  (Cholesterenlecithin-Gemischen  etc.) 
und  anderen  Körpern  verschiedener  Quellbarkeit  neben  (ob  in  allen 
Fällen?)  einer  echten  wässerigen  Lösung  bestehen.  Da  in  vielen 
Gebilden  von  begrenzter  (z.  B.  in  Aether  und  anderen  organischen 
Lösungsmitteln  gequollenes  Kautschuk)  oder  unb^renzter  Quell- 
barkeit (Celloidin  in  Aceton,  Canadabalsam  in  Xylol  etc.) 
der  flüssige  Component  nachweisbar  in  Form  einer  Lösung  in  dem 
festen  Bestandtheile  enthalten  ist,  entsteht  die  Frage,  ob  nicht  auch 
das  Protoplasma  als  ein  System  von  festen  (Lösungen  von 
Wasser  in  verschiedenen  Proteiden  etc.)  und  flüssigen  (Lösungen 
von  Salzen,  Proteinen  etc.  in  Wasser)  Lösungen  betrachtet  werden 
kann,  eine  Frage,  die  erst  nach  eingehender  Untersuchung  der  ver- 
schiedensten gequollenen  und  quellungsiähigen  Gebilde  eine  be- 
friedigende Antwort  erhalten  kann. 

Eine  derartige  Untersuchung  würde  im  Allgemeinen  in  der  Weise 
auszuführen  sein,  dass  man  den  zu  prüfenden  quellungsfähigen  Körper 
bei  einer  gleichbleibenden  Temperatur  verschieden  hoch  gespannten 
Dämpfen  einer  Flüssigkeit  F  (des  Quellungsmittels)  bis  zur  Gewichts- 
constanz  aussetzt,  z.  B.  Vso,  Vio,  Vs  und  ^ys  gesättigten  Dämpfen 
der  betreffenden  Flüssigkeit  ^).   In  denjenigen  Fällen,  wo  die  Quellung 


1)  Wasserdampfspannangen  von  einem  bestimmten  Bnichtheile  des  Sättignngs- 
werthes  für  reines  Wasser  erhält  man  leicht  durch  Anwendung  von  verschieden 
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eine  echte  festeLösung  darstellt,  musste  bei  geringeren  Quellungs- 
graden (nicht  mehr  bei  höheren)  die  Menge  der  aufgenommenen 
Dämpfe  (auf  gleiche  Gewichte  des  quellungsfähigen  Körpers  be- 
zogen) der  jeweiligen  Spannung  dieser  Dämpfe  proportional  sein, 
wenigstens  in  den  Fällen,  wo  diese  in  dem  gequollenen  Körper  in 
Form  von  einfachen  Molekeln  absorbirt  werden;  wo  dagegen  das 
Quellungsmittel  zum  Theil  in  Gestalt  von  Doppelmolekeln  oder  von 
MolekQlcomplexen  höherer  Ordnung  im  gequollenen  Körper  befind- 
lich ist,  werden  sich  allerdings  die  Beziehungen  zwischen  Dampf- 
spannung des  Quellungsmittels  und  dem  Quellungsgrade  bedeutend 
complicirter  gestalten,  und  unter  Umständen  die  Entscheidung  der 
Frage,  ob  das  im  aufgequollenen  Gebilde  befindliche  Quellungsmittel 
hier  einfach  als  gelöst  zu  betrachten  ist  oder  nicht,  zu  einer  sehr 
schwierigen  machen. 

Im  zweiten  Theil  der  Arbeit  wurden  die  im  ersten  Theile  ge- 
wonnenen Erfahrungen  benutzt,  um  die  Durchlässigkeit  der  Muskel- 
fasern für  eine  grössere  Anzahl  organischer,  sowie  fOr  einige  an- 
organische Verbindungen  zu  prüfen,  bezw.  um  die  Geschwindigkeit 
des  Uebergangs  verschiedener  Verbindungen  in  die  Muskelfasern  zu 
bestimmen.  Dabei  stellte  es  sich  heraus,  dass  die  noch  völlig 
unbeschädigten  Muskelfasern  für  die  grosse  Mehrzahl 
der  untersuchten  organischen  Verbindungen  äusserst 
leicht  durchlässig  sind,  und  dass  sie  im  Uebrigen  für 
genau    dieselben    Verbindungen    undurchlässig    resp. 


concentrirten  Lösungen  von  Schwefelsäure,  Kalilauge,  Natronlauge  u.  s.  w.  Die 
Spannungen  des  Wasserdampfes  dieser  Lösungen  für  verschiedene  Concentra- 
tionen  und  für  verschiedene  Temperaturen  sind  von  Regnault,  WüUner  u.  A. 
festgestellt  worden.  Chloroformdämpfe,  Aetherdämpfe  n.  s.  w.  von  gewünschter 
Spannung  kann  man  durch  Vermischen  von  Chlorofoim,  Aether  u.  s.  w.  in  ver- 
schiedenen Verhältnissen  mit  flüssigem  ParafQnöl,  Olivenöl  und  anderen  Flüssige 
keiten,  die  bei  der  Versuchstemperatur  keinen  merklichen  Dampfdruck  besitzen, 
erzengen.  Man  bestimmt  den  Dampfdruck  für  einzelne  Mengenverhältnisse  dieser 
Lösungen  im  Torrie  11  i' sehen  Vacuum,  für  die  übrigen  Mengenverhältnisse  durch 
Rechnung. 

1)  In  genügend  stark  verdünnten  Lösungen  ist  nach  Theorie  die  gelöste 
Verbindung  (praktisch)  nur  in  Form  von  einfachen  Molekeln  enthalten.  In  einem 
concreten  Falle  fragt  es  sich  aber,  ob  solche  Lösungen  nicht  schon  zu  verdünnt 
sind,  um  die  in  Betracht  kommenden  Messungen  mit  der  genügenden  Genauig- 
keit auszuführen. 

E.  Pflüge r,  Archiv  fftr  Physiologh.    Bd.  92.  17 
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schwer    durchlässig    sind    wie    andere   thierische   und 
pflanzliche  Zellen. 

Diese  Uebereinstimmung  der  Permeabilitätsverhältnisse,  z.  B.  der 
Muskelfasern  und  Pflanzenzellen,  gegenüber  allen  Verbindungen,  die* 
sich  zu  osmotischen  Versuchen  mit  beiden  Zellarten  eignen,  ist  des- 
wegen von  besonderer  Wichtigkeit,  weil  die  zuverlässigste  Methode 
bei  der  Untersuchung  der  Durchlässigkeits Verhältnisse  der  Muskel- 
fasern nur  bei  solchen  Verbindungen  anwendbar  ist,  die  noch  in 
Concentrationen ,  welche  einem  (partiellen)  osmotischen  Druck  Ton 
mindestens  100  mm  entsprechen,  keine  dauernde  Schädigung  der 
Muskeln  veranlassen.  Obgleich  diese  Bedingung  bei  einer  sehr 
grossen  Anzahl  Verbindungen  erfüllt  ist,  so  gibt  es  doch  ganze 
Gruppen  von  sehr  wichtigen  Verbindungen,  wo  dies  nicht  zutrifit, 
und  wo  also  eine  directe  Prüfung  ihres  Durchdringungsvermögens 
gegenüber  den  Muskelfasern  ausgeschlossen  ist  oder  doch  nur  mit 
Hülfe  anderer,  weniger  zuverlässigen  Methoden,  die  namentlich  über 
die  Geschwindigkeit  des  Eindringens  wenig  Aufschluss  geben,  aus- 
führbar ist.  Für  einen  grossen  Theil  dieser  letzten  Verbindungen 
kann  nun  die  Durchlässigkeit  von  geeigneten  Pflanzenzellen  leicht 
geprüft  werden,  so  z.  B.  für  die  ganze  Gruppe  der  Alkaloide, 
für  die  Amine,  für  zahlreiche,  schwer  lösliche  aromatische 
Verbindungen  etc.  Es  leuchtet  nun  ohne  Weiteres  ein,  dass,  je 
grösser  die  Zahl  und  die  chemische  Verschiedenheit  der  Verbindungen 
ist,  bei  denen  der  directe  Nachweis  gelingt,  dass  sie  bezüglich  ihres 
Eindringungsvermögens  dieselben  Verhältnisse  gegenüber  Pflanzenzellen 
und  Muskelfasern  zeigen,  um  so  höher  die  Wahrscheinlichkeit  wird, 
dass  diese  Uebereinstimmung  sich  auch  noch  auf  solche  Verbindungen 
erstreckt,  für  welche  nur  die  Durchlässigkeitsverhältnisse  der  Pflanzen- 
zellen direct  untersucht  werden  können.  Da  trotz  der  Ausdehnung 
meiner  Versuche  mir  keine  einzige  Abweichung  im  Verhalten 
von  Muskelfasern  und  Pflauzenzellen  in  osmotischer  Hinsicht,  selbst 
bezüglich  der  feinsten  Details  begegnet  ist,  dürfte  die  Ueberein- 
stimmung der  osmotischen  Eigenschaften  beider  Zellarten  eine  praktisch 
vollkommene  sein. 

Wenn  man  die  Gesammtheit  der  Verbindungen  überblickt,  deren 
Eindringen  in  die  Muskelfasern  untersucht  wurde,  so  ergibt  sich  die 
Regel,  dass  alle  jene  Verbindungen,  dieinAether,  Olivenöl 
und  äholichen  organischen  Lösungsmitteln  leicht  löslich  sind,  in  die 
Muskelfasern  sehr  leicht  eindringen,  dass  aber,  je  geringer  die  Lös- 
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lichkeit  einer  Verbindung  in  Aether,  Olivenöl  etc.  im  Verhältniss  zu 
ihrer  Löstichkeit  im  Wasser  ist,  um  so  langsamer  die  betreffende 
Verbindung  in  die  Muskelfasern  übertritt 

In  den  Hand-  und  Lehrbüchern  der  organischen  Chemie  sind 
bisher  die  Beziehungen  zwischen  der  chemischen  Constitution  einer 
Verbindung  und  ihrer  Löslichkeit  in  verschiedenen  Lösungsmitteln 
trotz  ihrer  grossen  praktischen  wie  theoretischen  Bedeutung  sehr 
wenig  erörtert  worden,  und  die  grosse  üngenauigkeit  in  den  meisten 
An^^aben  über  die  Löslichkeit  einer  gegebenen  organischen  Ver- 
bindung in  verschiedenen  Lösungsmitteln  erschwert  ungemein  die 
Auffindung  solcher  Beziehungen.  Fast  einzig  bei  den  pharma- 
ceutisch  wichtigeren  Verbindungen  sind  die  Löslichkeitsangaben  etwas 
genauere. 

Trotz  dieser  ungünstigen  Sachlage  wird  jeder  erfahrene  Chemiker 
in  den  meisten  Fällen  mit  ziemlicher  Sicherheit  voraussagen  können, 
ob  eine  vorliegende  organische  Verbindung,  deren  Constitution  ihm 
b?kannt  ist,  in  Wasser  oder  Aether  leichter  löslich  sein  wird,  während 
er  über  die  absolu  te  Löslichkeiten  der  Verbindung  in  diesen  beiden 
Lösungsmitteln  in  sehr  vielen  Fällen  keine  Angaben  im  Voraus  wird 
machen  können.  Viel  weniger  sicher  wird  er  im  Allgemeinen  die 
Reihenfolge  der  Löslichkeiteu  einer  Verbindung  in  den  verschiedenen 
organischen  Lösungsmitteln  angeben  können ,  obwohl  er  auch  hier 
durch  eine  Art  unbewusster  Generalisirung  seiner  bisherigen  Er- 
fahrungen häufig  das  Richtige  treffen  wird.  Für  das  weitere  Ein- 
dringen in  dieses  namentlich  auch  für  die  Physiologie  äusserst 
wichtige  Problem  der  Beziehungen  zwischen  Constitution  einer  Ver- 
bindung und  ihrer  relativen  Löslichkeit  in  den  einzelnen  Lösungs- 
mitteln würde  eine  zuverlässige  Statistik  über  die  Löslichkeitsverhält- 
nisse  einer  grösseren  Anzahl  organischer  Verbindungen  von  möglichst 
verschiedener  chemischer  Constitution  in  einer  Reihe  typischer 
Lösungsmittel,  z.  B.  in  Methylalkohol,  Aethylalkohol, 
Amylalkohol,  Aceton,  Aethylaether,  Benzin,  Benzol, 
Xylol,  Phenol,  Anilin,  Pyridin,  Aethylmercaptan, 
Diäthylsulfid,  Methyl-  oder  Aethylcyanid  und  Benzo- 
nitril  bei  zwei  oder  drei  verschiedenen  Temperaturen  von  ausser- 
ordentlich grossem  Werthe  sein,  wobei  in  erster  Linie  die  relativen 
Löslichkeiten  in  Betracht  kommen  würden. 

Selbst  wenn  eine  Verbindung  A  etwa  in  Aethyläther  und  in 

17* 
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Benzol  unbegrenzt  löslich  ist,  könnte  man  doch  mit  Recht  von 
einer  grösseren  Löslichkeit  derselben  z.  B.  in  Aether  sprechen, 
wenn  ihre  wässerige  Lösung  beim  Schütteln  mit  Aether  mehr  von 
der  Verbindung  an  den  Aether  abgibt,  als  beim  Schütteln  mit  einem 
gleichen  Volumen  Benzol  an  letzterem  abgegeben  wird;  diese 
Methode  würde  ferner  den  Vortheil  bieten,  dass  die  relativen  Löslich- 
keiten (besser  die  correspondirenden  oder  coordinirten  Goncentrationen 
der  Verbindung)  in  den  verschiedenen  Lösungsmitteln  für  beliebig 
verdünnte  Lösungen  festgestellt  werden  könnten.  Gerade  bei  solchen 
verdünnten  Lösungen  pflegen  die  Verhältnisse  am  einfachsten  zu 
liegen  und  der  Theorie  am  zugänglichsten  zu  sein.  Man  kann  femer 
natürlich  auch  dann  von  einer  grösseren  Löslichkeit  einer  Verbindung 
M  in  dem  Lösungsmittel  L  als  in  dem  Lösungsmittel  L'  sprechen, 
wenn  bei  einer  bestimmten  Temperatur  T  die  Voluroeinheit  des 
Lösungsmittels  L  mehr  von  den  Dämpfen  bei  der  Spannung  p  (die 
unterhalb  des  Sättigungswerthes  steht)  aufnimmt,  als  ein  gleiches  Volumen 
des  Lösungsmittels  U  bei  derselben  Spannung  p  absorbirt.  Der 
erste  Fall  lässt  sich  auf  diesen  letzteren  leicht  zurückführen,  und  je 
nach  der  Natur  des  auf  seine  Löslichkeit  zu  prüfenden  Körpers  und 
je  nach  der  Beschaffenheit  des  Lösungsmittels  wird  die  eine  oder 
die  andere  Methode  in  der  Ausführung  bequemer  zu  handhaben  sein. 

Der  eindringenderen  theoretischen  Betrachtung  des  ganzen 
Problems  würde  die^Wahl  der  Temperatur,  die  vorläufig  eine  will- 
kürliche sein  muss,  Schwierigkeiten  bereiten.  Schon  der  Besitz  von 
empirischen  Regeln,  welche  die  Löslichkeitsverhältnisse  einer 
Verbindung  in  erster  Annäherung  vorauszusagen  gestatteten,  würde 
indessen  schon  ein  grosser  Gewinn  sein  und  muss  der  tieferen 
theoretischen  Erkenntniss  der  Beziehungen  zwischen  der  Constitution 
einer  Verbindung  und  ihrer  Löslichkeit  in  verschiedenen  Lösungs- 
mitteln vorausgehen. 

Für  die  Lösung  der  uns  zunächst  interessirenden  Aufgabe,  die 
leichtere  oder  schwerere  Permeabilität  der  lebenden  Muskelfasern  für 
eine  Verbindung  von  bekannter  Constitution  mit  ziemlicher  Gewiss- 
heit vorauszusagen,  genügt  es  glücklicher  Weise,  im  Besitze  von 
Regeln  zu  sein,  welche  die  Grössenorduung  oder  wenigstens  den  Sinn 
des  Theilungscoöfficienten  (d.  h.  in  diesem  Falle,  ob  die  Theiluns: 
zu  Gunsten  des  Wassers  oder  des  Aethers  geht)  einer  Verbindung 
zwischen  Wasser  und  Aether  (oder  einem  ähnlichen  Lösungsmittel) 
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mit  ihrem  chemischen  Aufbau  verknüpfen.  Solche  Regeln  lassen  sich 
in  der  That  aufstellen,  und  im  Folgenden  mögen  einige  solche  Hegeln 
angeführt  werden: 

1.  Die  Theilung  aller  organischen  Verbindungen,  die  nur  aus 
Kohlenstoff  und  Wasserstoff  bestehen ,  zwischen  den  Lösungsmitteln 
Wasser  und  Aether  (oder  Wasser  und  fast  einem  beliebigen  flüssigen 
organischen  Lösungsmittel)  geht  stets  zu  Gunsten  des  Aethers  (resp. 
des  organischen  Lösungsmittels  im  Allgemeinen).  Das  Gleiche  gilt 
für  die  Halogen-  und  Nitroderivate  der  Kohlenwasserstoffe 
und  für  die  Nitrile  (nur  Methylcyanid  dürfte  sich  etwas  zu  Gunsten 
des  Wassers  theilen).  Beispiele:  Methan,  Pentan,  Amylen, 
Acetylen,  Benzol,  Xylol,  Naphthalin,  Phenanthren, 
Aethylchlorid,  Methyljodid,  Chloroform,  Nitroäthan, 
Propionitril. 

2.  Je  grösser  die  Anhäufung  von  Hydroxylen  in  einem 
Molekül,  um  so  stärker  fällt  die  Theilung  der  Verbindung  zu  Gunsten 
des  Wassers  aus ;  einen  entgegengesetzten,  aber  schwächeren  Einfiuss 
übt  die  Vermehrung  der  Kohlenstoflfatome  im  Molekül.  Auch  die 
Art  der  Verkettung  der  Kohlenstoffe  spielt  eine  gewisse  Rolle,  indem 
bei  sonst  gleicher  Zusammensetzung  des  Moleküls  die  Verbindung 
mit  stärker  verzweigter  Kohlenstoff  kette  eine  grössere  Neigung,  in 
das  Wasser  überzutreten,  verräth  als  der  Isomer  mit  un verzweigter 
oder  wenig  verzweigter  KohlenstöflFkette.  Beispiele:  Die  Theilung 
von  Methylalkohol,  Aethylalkohol,  Propylalkohol  etc. 
zwischen  Wasser  und  Aether  geht  weniger  zu  Gunsten  des  Wassers 
als  die  Theilung  von  Aethylenglykol,  Propylengly kol, 
Butylenglykol  etc.;  die  Theilung  von  Propylenglykol, 
Butylenglykol  wieder  weniger  zu  Gunsten  des  Wassers  als  die 
Theilung  von  Glycerin  und  die  Theilung  letzterer  Verbindung 
wiederum  weniger  als  die  Theilung  von  Erythrit  etc.  —  Die 
Butylalkohole,  Amylalkohole  etc.  gehen  zu  viel  grösserem 
Theil  in  Aether  über  als  Methyl-  und  Aethylalkohol;  tertiärer 
Butylalkohol  und  Amylalkohol  zu  geringerem  Theile  in 
Aether  als  die  normalen  oder  Isoalkohole.  Pinakon  theilt 
sich  weniger  zu  Gunsten  des  Wassers  als  Aethylenglykol  etc. 

3.  Der  Eintritt  einer  Aldehydgruppe  oder  einer  Keton- 
gruppe  in  ein  Molekül  hat  qualitativ  denselben  Einfiuss  wie  der 
Eintritt  einer  Hydroxylgruppe. 
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4.  Aehnlich  wie  die  Anhäufang  von  Hydroxylgruppen,  und  zwar 
in  noch  höherem  Grade,  hat  die  Anhäufung  von  Amidogruppen 
die  Tendenz,  die  LösUchkeit  der  betreffenden  Verbindung  in  Wasser 
zu  erhöhen,  ihre  Löslichkeit  in  Aether  dagegen  herabzusetzen  oder 
wenigstens  den  Theilungsco^fficienten  /u  Gunsten  des  Wassers  zu 
verschieben.  Auch  bei  diesen  Verbindungen  hat  eine  Zunahme  der 
Kohlenstoffatome  wie  überall  die  entgegengesetzte  Wirkung.  Beide 
Einflüsse  lassen  sich  z.  B.  bei  den  Säureami  den  gut  wahrnehmen, 
so  sind  schon  die  Amide  der  einwerthigen  Säuren  in  den 
niedrigsten  Gliedern  der  Reihe  viel  leichter  löslich  in  Wasser  als 
in  Aether,  während  bei  den  höheren  Gliedern  sich  die  Theilung 
allmählich  mehr  zu  Gunsten  des  Aethers  vollzieht  Die  Verbindungen 
mit  zwei  Amidogruppen  und  einer  nur  geringen  Anzahl  von 
Kohlenstoffatomen,  wie  z.  B.  Harnstoff  oder  Thiobarnstoff, 
sind  schon  äusserst  wenig  löslich  in  Aether,  aber  sehr  leicht  löslich 
in  Wasser.  Auch  die  aliphatischen  Diamine,  z.B.  Aethylen- 
diamin,  Te tr am e thylendiam  i n  (Putrescin),  Penta- 
methylendiamin  (Cadaverin)  sind  in  Wasser  sehr  viel  leichter 
löslich  als  in  Aether  (diese  letzten  Verbindungen  dringen  auch  im 
Gegensatze  zu  den  Alkaloiden  sehr  langsam  in  die  Zellen  ein,  wie  bei 
gerbstoflführenden  Pflanzenzellen  leicht  nachgewiesen  werden  kann). 

CO  •  OH 

5.  Verbindungen,    welche    die    Atomcombination    <jjjj 

SO  •  OH 
(Aminosäuren)    oder    die   Atomcombination   <vj/  (z.  B. 

Taurin)  enthalten,  sind  in  Aether  fast  gänzlich  unlöslich;  in  Wasser 
(wenigstens  die  Verbindungen  von  geringerem  Molekulargewicht)  leicht 
bis  ziemlich  leicht  löslich.  Beispiele:  Glykokoll,  Alanin, 
Leucin,  Asparaginsäure,  Asparagin,  Glutamin  etc. 

6.  Der  Ersatz  der  Wasserstoffatome  der  Hydroxyle  durch 
Methyle  resp.  Alkyle  und  ebenso  durch  Säureradikale 
(z.  B.  Acetyle)  verschiebt  die  Theilungsverhältnisse  wieder  stark 
zu  Gunsten  des  Aethers,  und  zwar  um  so  stärker,  je  länger  die 
Kohlenstoff. :ette  des  Alkyls  oder  des  Säureradikals  ist.  Dies  gilt  in 
ganz  gleicherweise,  ob  es  sich  um  einen  einfachen  alkoholischen 
Hydroxyl,  um  einen  Phenolhydroxyl  oder  sogar  um  einen 
Carboxyl  ( — CO -OH)  handelt,  selbst  wenn  der  letzte  in  Com 
bination  mit  einer  Amidogruppe  (Aminosäuren)  vorkommt. 
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Genau  denselben  Einfluss  auf  die  Löslichkeitsverhältnisse  wie 
bei  den  Hydroxylgruppen  übt  der  Ersatz  der  Wasserstoflfatome  der 
Amidogruppen  durch  Alkyle  oder  Säureradikale  (z.  B.  in 
den  Derivaten  des  Harnstoffs  und  Thioharnstoffs),  d.  h. 
der  Theilungscoöfficient  der  resultirenden  Verbindungen  wird  zu 
Gunsten  des  Aethers  verschoben.  Beispiele:  Acetal,Di-  und 
Triäthylin  des  Glycerins,  die  neutralen  Ester  der  ein- 
bis  dreibasischen  Säuren,  die  Ester  der  Aminosäuren, 
die  Aether  der  Di-  und  Trioxybenzole  etc.  sind  alle  in 
Aether  sehr  leicht  löslich,  in  Wasser  zum  Theil  schwer  löslich. 
Methylharnstoff  und  Phenylharnstoff  sind  leichter  löslich 
in  Aether,  schwerer  löslich  in  Wasser  als  der  Harnstoff  selber. 
Diäthylharnstoff  ist  leichter  löslich  in  Aether  als  Mono- 
äthylharnstoff,  Triäthylharnstoff  leichter  als  Diäthyl- 
harnstoff u.  s.  f. 

7.  Die  Stammsubstanzen  derheterocyklischen  Verbindungen 
und  die  entsprechenden  hydrirten  Verbindungen  sind  meist  leichter 
löslich  in  Aether  als  in  Wasser  (Pyridin  und  Piperidin,  die 
übrigens  auch  mit  Aether  mischbar  sind,  bilden  Ausnahmen). 
Piperazin  ist,  ähnlich  wie  die  aliphatischen  Diamine,  viel 
leichter  in  Wasser  löslich  als  in  Aether  und  Olivenöl.  Diese  Ver- 
bindung dringt  auch  ganz  wie  die  Diamine  nur  sehr  langsam  in 
die  lebenden  Zellen  ein.  In  den  Derivaten  dieser  Substanzen  wird 
durch  die  besondere  Constitution  der  Seitenkette  eine  ganz  ähnliche 
Verschiebung  des  TheilungscoSfficienten  der  Verbindung  zwischen 
Wasser  und  Aether  hervorgebracht  wie  in  den  Methanderivaten. 

8.  Die  Alkali-  und  Erdalkalisalze  der  organischen 
Säuren  und  die  meisten  Salze  der  organischen  Basen  sind  zum 
weitaus  grösseren  Theile  in  Aether  praktisch  unlöslich  oder  sehr 
wenig  löslich,  in  Wasser  sind  besonders  die  Alkalisalze  der  organischen 
Säuren  mehr  oder  weniger  leicht  löslich.  Speciell  die  Salze  der 
basischen  Farbstoffe  sind  zwar  nicht  in  Aether,  wohl  aber  in 
den  höheren  einwerthigen  Alkoholen  wie  Aethal  und  Cholesterin 
und  ebenso  in  Lecithin  sehr  leicht  löslich.  Die  Mehrzahl  der 
einwerthigen  organischen  Säuren  ist  in  Aether  leichter 
löslich  als  in  Wasser;  die  zwei werthigen,  aber  einbasischen 
und  ebenso  die  zweibasischen  organischen  Säuren  sind  in  Aether 
meist  ziemlich  leicht  löslich  (Oxalsäure  bildet  eine  Ausnahme). 
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Bei  Salzen,  Säuren  und  Basen  ist  der  Tbeilungscoefficient 
zwischen  Wasser  und  einem  organischen  Lösungsmittel  im  hohen 
Grade  beeinflusst  durch  den  Grad  der  elektrolytischen  Dis- 
sociation  in  der  wässerigen  Lösung,  denn  die  Ionen  sind  durchweg 
viel  leichter  löslich  in  Wasser  als  in  dem  organischen  Lösungs- 
mittel, so  dass  die  Theilung  sich  fast  ausschliesslich  auf  die  nicht- 
ionisirten  Molekeln  beschränkt,  während  die  Ionen  sich  fast  allein 
in  der  wässerigen  Lösung  befinden. 

Wenn  man  diejenigen  Verbindungen  zusammenstellt,  für  die  in 
unseren  Versuchen  die  Muskelfasern  sich  mehr  oder  weniger  schwer 
durchlässig  oder  gar  undurchlässig  erwiesen  haben  und  diese  Ver- 
bindungen nach  der  Langsamkeit  ihres  Eindringens  anordnet,  so  findet 
man  in  der  That,  dass  diejenigen  Eigenthümlichkeiten  im  Molekül- 
bau  einer  Verbindung,  die  mit  der  abnehmenden  Geschwindigkeit 
des  Eindringeos  in  die  Muskelfasern  einhergehen,  genau  dieselben 
sind ,  die  nach  den  oben  aufgestellten  Regeln  auch  die  zunehmende 
Verschiebung  der  Theilungsverhältnisse  der  Verbindungen  zu  Gunsten 
des  Wassers  bedingen  resp.  begleiten.  Diese  wtenigen  Regeln  werden 
in  den  meisten  Fällen  ausreichen,  um  die  relative  Schnelligkeit  des 
Eindringens  einer  Verbindung,  deren  Constitution  bekannt  ist,  in 
die  Muskelfasern  im  Voraus  annähernd  zu  schätzen. 

Dieser  weitgehende  Parallelismus  zwischen  dem  Werthe  des 
Theilungscoöfficienten  der  verschiedensten  Verbindungen  in  Bezug 
auf  Wasser  und  einem  organischen  Lösungsmittel  wie  Aether, 
Olivenöl  etc.  und  der  relativen  Geschwindigkeit  ihres  Eindringens 
in  die  verschiedenartigsten  Zellen  führte  mich,  wie  schon  in  der  Ein- 
leitung erwähnt  zu  der  Hypothese,  dass  die  Grenzschichten 
des  Protoplasmas  der  Zellen  von  einer  fettartigen 
Substanz  und  zwar  speciell  von  einem  Gemisch  von 
Lecithin-Gholesterin  imprägnirt  sind,  und  dass  das 
schnellere  oder  langsamere  Eindringen  der  einzelnen 
Verbindungen  in  die  Zellen  (so  weit  das  Protoplasma 
der  Zellen  bei  der  Aufnahme  nicht  activ  betheiligt 
ist)  von  ihrer  Löslichkeit  in  diesem  Lecithin-Cho- 
lesteringemisch  oder  vielmehr  von  ihrem  Theilungs- 
coöfficienten  zwischen  Wasser  und  diesem  Gemisch 
abhängig  ist;  dass  in  andern  Worten  die  reinen,  oder 
wenn    man   will,    die    statischen    osmotischen   Eigen- 
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Schäften  der  Zellen  auf  einem  electiven  Lösungs- 
vermögen  der  plasmatischen  Grenzschichten  (der  so- 
genannten Plasmahäute)  beruhen. 

Es  ist  sehr  bemerkenswerth ,  dass,  während  nach  unseren  Ver- 
suchen und  den  Kegeln,  die  daraus  gezogen  werden  können,  die 
grosse  Mehrzahl  aller  organischen  Verbindungen  incl.  der  meisten 
organischen  Gifte  und  Arzneimittel  äusserst  leicht  in  die 
Muskelfasern  eindringen  und  Goncentrationen  innerhalb  der  Muskel- 
fasern erreichen,  die  den  Goncentrationen  der  betreffenden  Ver- 
bindungen im  umgebenden  Medium  streng  proportional  sind ,  gerade 
einige  der  wichtigsten  Nährstoffe,  wie  die  Kohlenhydrate  und 
die  Aminosäuren,  zu  den  am  schwersten  eindringenden,  resp. 
soweit  dies  mit  Hülfe  der  angewandten  Untersuchungsmethoden  zu 
erkennen  ist,  überhaupt  nicht  merklich  eindringenden  Ver- 
bindungen gehören^).  Jedenfalls  konnte  für  die  Kohlenhydrate 
sicher  nachgewiesen  werden,  dass  ihre  Goncentration  innerhalb  der 
Muskelfasern  niemals  einen  recht  geringen  Werth  überschreiten  kann, 
wie  hoch  auch  die  Goncentration  derselben  im  umgebenden  Medium 
steigen  mag.  Die  Aufklärung  dieses  scheinbaren  Widerspruchs 
scheint  mir  als  eine  der  wichtigsten  Aufgaben  der  Zukunft,  um  so 
mehr,  als  viele  Vorgänge  in  den  Drüsenzellen  dem  Verstände  ganz 
ähnliche  Schwierigkeiten  bieten,  und  eine  grosse  Wahrscheinlichkeit 
besteht,  dass  bei  der  StoiFaufnahme  und  Stoffabgabe  der  Drüsen- 
zellen principiell  dieselben  Mechanismen  in  Thätigkeit  treten  wie 
beim  Stoffaustausche  der  übrigen  Gewebezellen. 

Wie  bei  der  Besprechung  der  Versuche  mit  Traubenzucker 
ausgeführt  wurde,   können   alle   die  Verbindungen,   von   denen  an 


1)  Auf  diese  Thatsache  habe  ich  schon  in  meiner  Arbeit  aus  dem  Jahre 
1895  aufmerksam  gemacht  und  ausgeführt,  wie  bei  Wasserpflanzen  und  Wasser- 
thieren  es  durchaus  nothwendig  ist,  dass  die  organischen  Nährstoffe  in  den 
Zellen  nicht  in  das  umgebende  Wasser  zu  ezosmiren  vermögen.  Da  das  Massen- 
wirkungsgesetz bei  den  chemischen  Vorgängen  in  den  Zellen  eine  grosse 
Rolle  spielt,  leuchtet  es  ein,  dass  eine  Einrichtung  getroffen  werden  muss,  um  die 
Goncentrationen  wenigstens  eines  Theiles  der  bei  diesen  Vorgängen  hauptsächlich 
betheiligten  Stoffe  in  recht  feiner  W^eise  zu  reguliren,  was  im  Allgemeinen  nicht 
thunlich  wäre,  wenn  die  Goncentrationen  der  Nährstoffe  im  Protoplasma  nur 
durch  ihr  Goncentrationsgefälle  zwischen  den  Zellen  und  den  Säften  ab- 
hängig wären. 
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dieser  Stelle  die  Bede  ist,  durch  gewisse  Substitutionen  in  Körper 
verwandelt  werden ,  die  in  die  Muskelfasern  und  alle  andern  Zellen 
sehr  leicht  eindringen,  und  es  ist  denkbar,  aber  nicht  bewiesen,  dass 
die  betreffenden  Nährstoffe  thatsächlich  in  solcher  modificirter  Gestalt 
sich  ihren  Weg  in  die  Zellen  bahnen.  Es  muss  auch  die  Möglichkeit 
in's  Auge  gefasst  werden,  dass  unter  dem  tonischen  EinlBuss  der 
Nerven  die  Durchlässigkeitsverhältnisse  der  Muskelfasern  etwas  anders 
geartet  sind  als  bei  isolirten  Muskeln,  ja  man  könnte  vielleicht  ver- 
sucht sein,  die  allmähliche  Degeneration  von  Muskeln  nach  Durch- 
schneidung ihrer  Nerven  auf  eine  derartige  Veränderung  zurück- 
zuführen. Indessen  ist  es  nicht  wahrscheinlich,  dass  ein  solcher 
tonischer  Einfiuss  der  Nerven  auf  die  Durchlässigkeitsverhältnisse 
der  Muskeln,  obgleich  ihm  eine  gewisse  Rolle  zukommen  mag,  hier 
allein  im  Spiele  sein  kann,  da  man  denselben  Schwierigkeiten  wie 
beim  Mechanismus  des  Uebergangs  gewisser  Nährstoffe  in  die  Muskel- 
fasern auch  beim  Uebergang  dieser  Stoffe  in  andere  Zellen  wieder 
begegnet,  die  nicht  unter  dem  directen  Einfiuss  des  Nervensystems 
stehen. 

Aus  den  oben  aufgestellten  Regeln  lässt  sich  der  Schluss  ziehen, 
dass  ein  grosser  Theil  der  organischen  Säuren  schon  in  die  un- 
versehrten Muskelfasern  sehr  schnell  eindringen  könnte.  Für 
viele  Pflanzenzellen  lässt  sich  das  Eindringen  dieser  Säuren  direct 
nachweisen,  was  bei  Muskelfasern  wenigstens  in  quantitativer  Hin- 
sicht nicht  möglich  ist  wegen  der  allzubald  eintretenden  Schädigung 
der  Muskelfasern  bereits  in  sehr  verdünnten  Säurelösungen,  was 
sofort  oder  sehr  bald  eine  Aenderung  der  normalen  osmotischen 
Eigenschaften  der  Muskelfasern  nach  sich  zieht. 

Auf  dieses  leichte  Eindringen  vieler  Säuren ,  das  für  alle 
organischen  Säuren  gelten  wird,  deren  stark  verdünnte  wässerige 
Lösungen  beim  Schütteln  mit  Aether  einen  bedeutenden  Theil  ihrer 
Säure  an  den  Aether  abgeben,  möchte  ich  hier  besonders  auf- 
merksam machen,  weil  dasselbe  eine  sehr  einfache  Erklärung 
für  die  von  verschiedenen  Forschem  beobachtete  Thatsche  bietet^ 
dass  die  verdünnten  wässerigen  Lösungen  vieler  organischen 
Säuren  eine  viel  stärkere  Wirkung  besitzen  als  (aus  dem  Ver- 
gleiche mit  den  wässerigen  Lösungen  der  Mineralsäuren)  nach 
dem  Grade  ihrer  elektrolytischen  Dissociation  zu  er- 
warten wäre. 
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Um  einige  Beispiele  anzuführen,  hat  Loeb^)  die  Beobachtung 
gemacht ,  dass,  während  das  Gewicht  eines  Frosch  -  Gastrocnemius  in 
einer  0,12  ®/o  igen  normalen  Natriumchloridlösung  (0,7  ^/o)  in  erster 
Zeit  unverändert  bleibt,  eine  bedeutende  Gewichtszunahme  des 
Muskels  stattfindet,  wenn  zu  dieser  Lösung  eine  geringe  Menge 
Säure  zugesetzt  wird.  Bei  dem  Zusätze  verschiedener  Mineralsäuren, 
z.  B.  von  HCl,  HNOa  und  H2SO4  ist  die  relative  Gewichtszunahme 
innerhalb  einer  bestimmten  Zeit  (einer  Stunde)  dieselbe,  wenn 
gleichviel  Wasserstoffionen  in  der  Volumeinheit  der  Lösunge 
enthalten  sind,  während  z.B.  ein  Zusatz  von  Essigsäure  oder 
Milchsäure  eine  grössere  Gewichtszunahme  veranlasste,  als  aus 
der  Concentration  der  WasserstofTionen  in  diesen  Säurelösungen  er- 
wartet wurde.  Dies  ist  aber  sofort  verständlich,  sobald  man  weiss, 
dass  die  hochverdünnten  Lösungen  der  starken  Mineralsäuren  nur 
äusserst  langsam  in  die  noch  unbeschädigten  Muskelfasern  ein- 
zudringen vermögen ,  während  Essigsäure ,  Milchsäure  und  zahlreiche 
andere  organische  Säuren  sehr  schnell  eindringen,  und  zwar 
noch  ehe  eine  Schädigung  der  Muskelfasern  eingetreten 
ist  In  die  noch  intacten  Muskelfasern  können  eben  nur  die  nicht 
ionisirten  Molekeln  der  Säuren  eindringen,  da  Ionen  in  Aether, 
resp.  in  denjenigen  Substanzen,  welche  die  osmotischen  Eigenschaften 
der  Muskelfasern  bedingen,  praktisch  unlöslich  sind.  Nach  dem 
Tode  der  Muskelfasern  oder  einzelner  Abschnitte  derselben  dringen 
natürlich  auch  die  Ionen  in  dieselben  ein,  wie  die  Lösungen  aller 
Krystalloidverbindungen.  Dass  die  schädigende  Wirkung  verdünnter 
Lösungen  verschiedener  Säuren  auf  Pilanzenzellen  nicht  allein  durch 
die  Concentration  der  Wasserstoffionen  in  der  die  Zellen  umspülenden 
Lösung  bestimmt  ist,  war  mir  schon  seit  vielen  Jahren  bekannt  und 
ist  auch  von  Clark  nachgewiesen;  da  indessen  dies  nach  meiner 
Theorie  der  osmotischen  Eigenschaften  von  Pflanzen  und  Thierzellen 
aus  den  soeben  angeführten  Gründen  selbstverständlich  erschien,  ver- 
folgte ich  den  Gegenstand  nicht  näher. 

Im  Uebrigen  ist  die  Säurewirkung  auf  Muskeln  von  Loeb  nicht 
richtig  gedeutet  worden.  Die  Wasseraufnahme  der  Muskeln  beruht 
nicht  darauf,  dass  die  eindringenden  Säuren  Spaltungen  der  Sub- 
stanzen  im   Innern   der  Muskelfasern  bewirken  und   dadurch   den 


1)  Physiologische   Untersuchungen    über    lonenwirkungen.     I.  Mittheilung. 
Pflüger' 8  Archiv  Bd.  69  S.  1—27.    1898. 
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osmotischen  Druck  der  noch  lebenden  Muskelfasern  erhöhen, 
sondern  einerseits  darauf,  dass  die  Muskelfasern  von  den  Säure- 
lösungen allmählich  getödtet  werden  und  dann  für  NaCl  durchlässig 
werden,  andererseits  darauf,  dass  sehr  verdünnte  Säuren  eine  ähnliche 
Aufquellung  der  Proteinsubstanzen  der  Muskelfasern  bewirken, 
wie  z.  B.  von  Fibrin.  Letztere  (d.  h.  die  quellende)  Wirkung  tritt 
besonders  stark  hervor,  wenn  Muskeln  zuerst  in  Zuckerlösungen 
oder  auch  in  den  Lösungen  anderer  nicht  oder  schwer  eindringenden 
Non-Elektrolyten  (Mannit,  Alanin,  Harnstoff,  As- 
paragin  etc.),  die  mit  einer  0,7%  NaCl  isosmotisch  sind,  gesetzt 
werden  und  dann,  nachdem  das  NaCl  aus  der  Zwischenflüssigkeit 
der  Muskeln  grösstentheils  ausgelaugt  worden  ist,  in  angesäuerte 
Lösungen  dieser  Nichtleitern  von  demselben  osmotischen  Drucke 
übertragen  werden.  So  stieg  z.  B.  in  einem  meiner  Versuche  das 
Gewicht  eines  Sartorius,  der  im  Anfange  des  Versuchs  30  Va  cg  wog, 
nach  zehnstündigem  Verweilen  in  1:10000  HCl  in  6,5%  Rohrzucker 
auf  67  cg,  während  das  Gewicht  des  anderseitigen  Sartorius  nach  gleich- 
langem Liegen  in  1:10000  HCl  in  0,G5%  NaClnur  von  28 V2  cg 
auf  39  cg  zunahm.  Völlig  entsprechende  Resultate  erhielt  ich  auch 
bei  Versuchen  mit  anderen  Zuckerarten  (Milchzucker,  Trauben- 
zucker und  Fruchtzucker)  mit  Mannit,  Harnstoff, 
AI  an  in  etc.  ~  stets  war  die  Zunahme  des  Gewichts  in  den  an- 
gesäuerten Lösungen  dieser  Verbindungen  viel  grösser  als  in  den 
isosmotischen  und  gleich  stark  angesäuerten  Lösungen  von  Chlor- 
natrium. Auch  dies  entspricht  ganz  den  Verhältnissen  bei  Fibrin, 
das  viel  stärker  in  angesäuerten  Lösungen  aufquillt,  die  frei  oder 
sehr  arm  an  Salzen  sind,  als  in  angesäuerten  Salzlösungen.  Sartorien 
eignen  sich  zu  all  diesen  Versuchen  viel  besser  als  Gastrocnemien, 
tia  bei  den  letzteren  lange  Zeit  vergeht,  bis  die  Säure  in  merklicher 
Concentration  die  am  meisten  nach  innen  liegenden  Fasern  erreicht, 
so  dass  die  äussersten  Fasern,  resp.  die  an  der  Peripherie  des 
Muskels  befindlichen  Theile  der  Muskelfasern  längst  abgestorben, 
während  die  central  gelegenen  Fasern,  oder  Fasernabschnitte  noch 
kaum  afficirt  sind.  Loeb,  der  seine  Versuche  nur  an  Gastrocnemien 
anstellte,  wurde  in  der  That  zu  der  Annahme  verleitet,  dass  die 
Wasseraufnahme  der  Muskeln  in  Folge  von  Säurezusatz  schon  in 
den  lebenden  Fasern  stattfindet,  was  höchstens  in  sehr  geringem 
Grade  der  Fall  sein  kann.     Es  sei  noch   besonders  bemerkt,  dass 
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schon  1:20000  Salzsäure  (in  Loeb's  Versuchen  betrug  das  Salz- 
Bäuregehalt  der  Lösungen  nur  1:10000)  in  0,7%  Chlornatrium- 
lösungen Sartorien  in  weniger  als  zwei  Stunden  völlig  abtödtet 

Bei  dieser  Gelegenheit  kann  ich  die  Vermuthung  nicht  unter- 
drücken, dass  auch  die  von  Kahlenberg  und  Richards  be- 
obachtete Thatsache,  dass  Essigsäure  schon  in  Lösungen  deutlich 
sauer  schmeckt,  in  denen  die  Concentration  der  Wasserstoffionen 
viel  geringer  ist  als  in  den  verdünntesten  Lösungen  der  stärkeren 
Mineralsäuren,  bei  welchen  der  saure  Geschmack  eben  wahrnehmbar 
ist,  ihre  Erklärung  darin  finden  wird,  dass  Essigsäure  und  die 
Mehrzahl  der  übrigen  organischen  Säuren  in's  Innere  der  Ge- 
schmackssinneszellen leicht  eindringen,  während  die  ver- 
dünnten wässerigen  Lösungen  der  Mineralsäuren  nur  mit  der  ober- 
flächlichsten Protoplasmaschicht  dieser  Zellen  in  Wechselwirkung 
treten,  resp.  nur  spurweise  in's  Innere  der  Zellen  eindringen.  Auf 
die  weitere  Ausführung  dieser  Anschauung  muss  ich  indessen  an 
dieser  Stelle  verzichten. 

Zum  Schlüsse  soll  noch  einmal  betont  werden,  dass  auch  bei 
den  Verbindungen ,  für  welche  die  lebenden  Muskelfasern  und  andere 
Zellen  leicht  durchlässig  sind ,  die  mittlere  Concentration  der 
noch  nicht  veränderten  (d.  h.  nicht  chemisch  gebundenen)  Verbindung 
im  Innern  der  Fasern  nach  eingetretenem  Gleichgewicht  wohl 
proportional,  nicht  aber  gleich  der  Concentration  der  betreifenden 
Verbindung  in  der  Aussenlösung  ist.  Da  das  Protoplasma  der 
Muskelfasern  (Sarkoplasma  und  Fibrillen)  ebenso  wie  das  Protoplasma 
von  andern  Zellen,  kein  homogenes,  sondern  ein  aus  ver- 
schiedenen Phasen  aufgebautes  System  darstellt,  so  kann  auch  die 
Vertheilung  einer  fremden  eingedrungenen  Verbindung  keine  gleich- 
massige  sein;  ihre  Concentration  wird  vielmehr  in  den  einzelnen 
Phasen  dieses  Systems  eine  verschiedene  sein,  in  ganz  ähnlicher 
Weise,  wie  beim  Schütteln  wässeriger  Lösungen  von  Aethylalkohol, 
Aether,  Jod  etc.  mit  einem  fetten  Oele ,  die  genannten  Verbindungen 
eine  ganz  andere  Concentration  in  dem  fetten  Oele  als  in  dem 
Wasser  erreichen.  Wenn  man  einem  solchen  Gemisch  von  Wasser 
und  Oel  mit  den  darin  gelösten  Verbindungen  noch  feste  Gelatine, 
Celloidin,  Kautschuk  und  andere  amorphe  Körper  zusetzt,  so  kann 
man  beliebig  complicirte  Systeme  aufbauen,  in  deren  einzelnen 
Phasen  die  Concentration  des  Alkohols,  Aethers,  Jods  etc.  je  eine 
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verschiedene  sein  wird.  —  Der  grosse  Wasserreichthum  der  Muskel- 
faser und  des  lebensthätigen  Protoplasmas  überhaupt  wird  allerdings 
im  Allgemeinen  die  Wirkung  haben,  dass,  wo  es  sich  um  mehr 
oder  weniger  schnell  eindringende  Verbindungen  handelt,  die  in 
Wasser  leichter  oder  nicht  viel  schwerer  löslich  sind  als  in  den 
Zellenlipoiden  (Lecithin,  Cholesterin  etc.)  und  anderen 
ölartigen  Bestandtheilen  oder  Einschlüssen  des  Protoplasmas,  die 
mittlere  Concentration  der  Verbindung  im  Innern  der  Muskelfasern 
(resp.  im  Protoplasma  von  andern  Zellen)  nach  eingetretenem  Gleich- 
gewicht nicht  sehr  stark  (wahrscheinlich  um  nicht  mehr  als  30— 50^/o) 
von  ihrer  jeweiligen  Concentration  in  der  die  Muskelfasern  um- 
spülenden Lösung  abweichen  wird.  Die  nähere  Untersuchung  dieser 
Verhältnisse  war  nicht  die  Aufgabe  der  vorliegenden  Arbeit ,  die  zu- 
nächst einiges  Licht  über  die  Frage  verbreiten  sollte,  in  welchem 
Umfang  ein  Stoifaustausch  zwischen  den  Muskelfasern  und  der  sie 
umgebenden  Lösung  ohne  ein  besonderes  actives  Eingreifen  des 
Muskelprotoplasmas  stattfinden  kann. 

Zusammenfassung  einiger  Resaltate. 

1.  In  osmotischer  Hinsicht  muss  ein  Muskel  als  ein  zusammen- 
gesetztes System  von  semipermeablen  Gebilden  (den  einzelnen  Muskel- 
fasern mit  Ausschluss  ihres  Sarkolemmas)  betrachtet  werden,  die  von 
Hüllen  umgeben  sind,  von  ganz  anderen  osmotischen  Eigenschaften 
als  sie  selber.  Diese  Hüllen  (Sarkolemma  und  Perimysium 
intern  um)  der  einzelnen  Gebilde,  ebenso  wie  die  Hülle  des 
ganzen  Systems  (das  Perimysium  externum)  setzen  nämlich 
der  Diffusion  der  meisten  gelösten  Crystalloidverbindungen 
keinen  grösseren  Widerstand  entgegen,  während  die  Muskelfasern 
selber  (exclusive  ihres  Sarkolemmas)  in  intactem  Zustande  für  die 
Mehrzahl  der  anorganischen  Verbindungen  und  für  viele  organische 
Verbindungen  ganz  oder  beinahe  undurchlässig  sind.   (S.  134). 

2.  Das  Perimysium  externum  und  die  verschiedenen 
Hüllen  der  Muskelfasern  sind  dagegen,  wie  die  Muskelfasern  selber, 
für  gelöste  Colloidverbindungen  impermeabel  oder  äusserst 
schwer  permeabel  und  gleichen  in  dieser  wie  auch  vielfach  in  anderer 
Hinsicht  den  Cellulosewänden  von  Pflanzenzellen.  (S.  234 
bis  237.) 
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3.  Wenn  ein  lebender  Muskel  aus  einer  Salzlösung  von 
höherem  in  eine  solche  von  niedrigerem  osmotischem 
Drucke  übertragen  wird,  nehmen  die  Muskelfasern  Wasser  auf; 
zugleich  wird  ein  Theil  der  zwischen  den  Muskelfasern  befindlichen 
Lösung  oder  strenger  ein  Theil  ihres  Wassers  mit  den  darin  ge- 
lösten Salzen  (die  in  ihr  gelösten  EiweissstofFe  wandern  nicht  oder 
in  äusserst  geringem  Grade  aus)  aus  dem  Muskel  herausgepresst. 

Bei  der  Ueberführung  eines  lebenden  Muskels  aus  einer 
Salzlösung  von  niedrigerem  in  eine  solche  von  höherem 
osmotischem  Drucke  geben  die  Muskelfasern  umgekehrt  Wasser 
ab ;  von  dem  den  Muskelfasern  entzogenen  Wasser,  verlässt  indessen 
nur  ein  Theil  den  Muskel,  während  ein  anderer  Theil  nur  eine  Zu- 
nahme der  zwischen  den  Fasern  befindlichen  Lösung  bewirkt,  in- 
dem das  Perimysium  unter  normalen  Bedingungen  nur  sehr  wenig 
gespannt  ist  und  daher  nur  ein  geringes  Bestreben  bat,  das  Gesammt- 
volumen  des  Muskels,  d.  h.  die  Summe  der  Volumina  der  Muskel- 
fasern und  der  zwischen  ihnen  befindlichen  Lösung  zu  verkleinern. 

4.  Aus  Satz  3  folgt,  dass  bei  einer  Aenderung  des  (effectiven) 
osmotischen  Druckes  eines  den  Muskel  umgebenden  Mediums  das 
Volumen  und  das  Gewicht  des  ganzen  Muskels  nicht  in  genau  dem- 
selben Verhältnisse  zu-  oder  abnehmen,  wie  die  Volumina  und  die 
Gewichte  seiner  einzelnen  Fasern. 

5.  Wenn  ein  Muskel  in  eine  ihn  nicht  schädigende  Salzlösung,  die 
isosmotisch  mit  dem  Blutplasma  des  Thieres  ist,  aus  dem  er  ent- 
nommen worden  ist,  gesetzt  wird,  so  nimmt  der  Muskel  eine  gewisse 
Wassermenge  auf,  sofeme  die  betreffende  Salzlösung  keine  gelösten 
Colloidkörper  enthält.  Dies  rührt  daher,  dass  die  zwischen  den 
Muskelfasern  befindliche  Lymphe  eine  gewisse  Menge  Eiweiss  auf- 
gelöst enthält,  für  welches  das  Perimysium  nicht  oder  kaum  durch- 
lässig ist  Der  partielle  osmotische  Druck  dieses  Eiweisses  ver- 
ursacht einen  Uebertritt  einer  gewissen  Menge  der  äusseren  Salz- 
lösung zu  der  Zwischenflüssigkeit  des  Muskels.  —  Umgekehrt  kann 
durch  Auflösung  eines  Golloidkörpers  in  dem  den  Muskel  umgebenden 
Medium,  trotz  der  nur  sehr  geringen  Zunahme  des  osmotischen 
Druckes  des  betreffenden  Mediums,  eine  bedeutende  Gewichtsabnahme 
des  Muskels  herbeigeführt  werden,  indem  ein  beträchtlicher  Theil 
der  Zwischenflüssigkeit  den  Muskel  verlässt.  Wenn  aber  von  vom 
herein  die  Menge  der  Zwischenflüssigkeit  eine  geringe   ist,   wie  in 
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Muskeln,  deren  Fasern  in  Folge  des  geringen  (effectiven)  osmotischen 
Druckes  der  sie  umspülenden  Lösung  viel  Wasser  aufgenommen 
haben,  so  bewirkt  der  Zusatz  eines  Colloids  zu  der  Aussenlösung 
nur  eine  sehr  geringe  Gewichtsabnahme  des  Muskels  (S.  236—237). 

6.  Obgleich  unter  normalen  Umständen  das  Froschblut  mit  einer 
ca.  0,6 — 0,65  ®/o igen  Chlornatriumlösung  isosmotisch  ist,  bleibt  ein 
Froschmuskel  in  0,4  ^/o  und  selbst  in  0,35%  Natriumchlorid  un- 
gefähr ebenso  lange  am  Leben  wie  in  einer  0,6— 0,7  ^/o  igen  Koch- 
salzlösung, und  in  0,4  und  0,5%  igen  Lösungen  ist  die  Erregbarkeit 
sogar  etwas  erhöht. 

In  0,3%  NaCl  leben  die  meisten  Froschmuskeln  nur  etwa 
halb  so  lange  wie  in  0,6 — 0,7% igen  Lösungen,  und  schon  kurz 
vor  dem  Eintreten  von  Gleichgewicht  (d.  h.  Gewichtsconstanz)  in 
dieser  Lösung  (0,3  ^/o)  ist  die  Erregbarkeit  deutlich,  wenn  auch  nicht 
stark,  herabgesetzt.  —  In  0,2 ^/o igen  Kochsalzlösungen  verlieren 
Froschmuskeln  ihr  Contractionsvermögen  vollständig,  schon  ehe  Ge- 
wichtsconstanz sich  eingestellt  hat;  in  dieser  Lösung  geht  auch  das 
Vermögen  der  Erregungsleitung  allmählich  verloren,  doch  erhält  sich 
letzteres  länger  als  das  Contractionsvermögen  des  Muskels.  So  lange 
die  Erregungsleitung  noch  fortbesteht,  kann  das  Contractionsvermögen 
des  Muskels  theilweise  zurückkehren,  wenn  der  Muskel  in  eine 
etwas  concentrirtere  Kochsalzlösung  tibergeführt  wird.  Nach  völligem 
Verschwinden  der  Erregungsleitung  in  einer  0,2%  igen  oder  noch 
verdünnteren  Kochsalzlösung  ist  das  Contractionsvermögen  des  Muskels 
dauernd  vernichtet,  d.  h.  kehrt  bei  Uebertragung  des  Muskels 
in  eine  stärkere  Salzlösung  nicht  mehr  wieder.    (S.  145—147.) 

7.  Die  meisten  dünneren  Froschmuskeln  (z.  B.  der  Sartorius) 
werden  schon  durch  0,9  ^/o  NaCl  oder  durch  isosmotische  Lösungen 
anderer  Natriumsalze  nach  einiger  Zeit  getödtet.  Dass  dies  als 
eine  einfache  Folge  der  Wasserentziehung  und  nicht  als  eine 
specifisch  schädliche  Wirkung  der  Natriumsalze  in  höheren  Concen- 
trationen  aufgefasst  werden  muss,  geht  daraus  hervor,  dass  ver- 
schieden zusammengesetzte  Lösungsgemische  von  Natriumsalzen  und 
Zuckern,  die  denselben  osmotischen  Druck  wie  0,9  ^/o  Chlomatrium 
besitzen,  genau  die  gleichen  Wirkungen  ausüben.  —  Die  Fuss-  und 
Zehenmuskeln  sind  etwas  resistenter  gegen  die  schädlichen  Wirkungen 
der  Wasserentziehung  als  die  Sartorien.  —  In  0,8  und  0,85  °/o 
Natriumchlorid  bleiben  Sartorien  etc.  lange  am  Leben  und  behalten 
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ihr  ContractioDBvermögen.    In  diesen  Lösungen  finden  meist  häufige 
„spontane"  Zuckungen  statt. 

8.  Wenn  ein  Muskel,  z.  B.  ein  Sartorius,  nachdem  er  bis  zur 
Gewichtsconstanz  in  einer  0,7  ®/o  igen  Chlomatriumlösung  verweilt 
hat,  in  eine  0,35 ^/o ige  Chlomatriumlösung  übergeführt  wird,  so 
nimmt  sein  Gewicht  nur  um  etwa  ein  Drittel  des  ursprünglichen 
Werthes  zu.  Da  die  elastische  Spannung  des  Sarkolemmas  und  des 
Perimysiums  nur  eine  geringe  ist,  beweist  diese  relativ  geringe  Ge- 
wichtszunahme, dass  der  Inhalt  der  Muskelfasern  sich 
niehtwie  eine  einfache  wässerige  Lösung  verhält,  und 
dass  nicht  das  gesammte  in  den  Muskelfasern  ent- 
haltene Wasser  sich  in  Form  einer  wässerigen  Lösung 
befinden  kann,  sondern  wenigstens  zum  Theil  in  Ge- 
stalt von  Quellungswasser  enthalten  sein  muss.  Es  scheint 
indessen  nicht  unmöglich,  dass  die  Quellung  selbst  nichts 
anderes  ist  als  eine  feste  Lösung,  wobei  das  Wasser  als  die 
gelöste  Verbindung,  die  Eiweisskörper  etc.  als  das  (feste)  Lösungs- 
mittel auftreten  (Versuche  5  und  6  und  ihre  Discussion,  S.  133 
bis  142). 

9.  Wenn  ein  Muskel  in  einer  0,7  oder  in  einer  0,6  ®/o  igen 
Chlomatriumlösung  mit  oder  ohne  Zusatz  einer  schädigenden  Sub- 
stanz abstirbt,  so  nimmt  er  während  und  nach  dem  Ab- 
sterben regelmässig  bedeutend  an  Gewicht  zu,  was 
daher  rührt,  dass  die  Muskelfasern,  wie  alle  Zellen, 
beim  Absterben  ihre  osmotischen  Eigenschaften  ver- 
ändern, wobei  sie  zunächst  leichter  für  NaCl  und  andere 
schnell  diffundirende  Salze  permeabel  werden,  als  für 
das  in  ihnen  selbst  enthaltene  Ealiumphosphat.  Auch 
die  baldige  Gewichtszunahme  von  Muskeln  in  0,9  ^/o  igen  und  noch 
höher  concentrirten  Kochsalzlösungen  beruht  auf  dem  allmählichen 
Absterben  der  Muskelfasern  und  dem  damit  verknüpften  Uebergang 
von  Ghlomatrium  in  dieselben.  —  Beim  Absterben  in  Rohr- 
oder Milchzuckerlösungen,  die  mit  0,7^/o  NaGl  isos- 
motisch  sind,  nimmt  dagegen  das  Gewicht  der  Muskeln 
bei  ihrem  Absterben  etwas  ab,  indem  die  absterbenden 
Muskelfasern  zunächst  noch  schwerer  für  diese  Zucker 
permeabel  sind  als  für  Ealiumphosphat  und  andere 
Extractivstoffe  der  Muskelfasern. 

B.PfUfer,  lidiSTftrPlviMlg]«.    Bd.  9S.  18 


Digitized  by  VjOOQIC 


274  E.  Overton: 

10.  Die  Gewichtszunahme  von  Muskeln  in  0,7  ^/o  igen  Kochsalz- 
lösungen, zu  denen  eine  geringe  Menge  Säure  oder  Alkali  bei- 
gegeben wird,  steht  ebenfalls  im  Zusammenhange  mit  dem  Ab- 
sterben einiger  oder  sämmtlicher  Muskelfasern  und  der 
dadurch  bewirkten  Aenderung  der  Permeabilitätsverhältnisse  der 
Fasern.  Diese  sehr  verdünnten  Säuren  und  Alkalien 
ändern  aber  zugleich  die  Quellbarkeit  der  Muskel- 
fasern. Diese  vermehrte  Quellung  beruht  aber  nicht  auf  einer 
durch  Spaltung  vergrösserten  molekularen  Concen- 
tration  der  in  Wasser  gelösten  Bestandtheile  der  Muskel- 
fasern, sondern  ist  vielmehr  eine  Erscheinung  von  der- 
selben Art  wie  die  starke  Quellung  von  Blutfibrin  in 
schwachen  Säuren.  Die  Quellungsstärke  von  Muskeln  in  an- 
gesäuerten Lösungen  ist  sehr  abhängig  von  der  Natur  der  sonst  an- 
wesenden Verbindungen;  sie  ist  z.  B.  sehr  viel  grösser  in 
einer  Lösung  von  1 :  10000  HCl  in  6—7^/o  Rohrzucker  oder 
Milchzucker  als  in  den  isosmotischen  Lösungen  von 
1:10000  HCl  in  0,6— 0,7«/o  Natriumchlorid. 

11.  Dass  die  Lösungen  vieler  schwacher  organischer 
Säuren  eine  grössere  Wasseraufhahme  bei  Muskeln  veranlassen, 
und  sich  auch  bei  anderen  physiologischen  Erscheinungen  viel  wirk- 
samer erweisen,  als  nach  Versuchen  mit  stärkeren  Säuren  bei 
alleiniger  Berücksichtigung  der  elektrolytischen  Dissociation  zu  er- 
warten wäre,  d.  h.  als  der  Concentration  der  Wasserstoff- 
ionen entspricht,  beruht  höchst  wahrscheinlich  darauf,  dass  die 
Muskelfasern  und  andere  thierische  und  pflanzliche 
Zellen  schon  in  völlig  unversehrtem  Zustande  für  die 
nicht-ionisirten  Molekeln  zahlreicher  organischer 
Säuren  (aller  Säuren,  deren  Theilungsverhältnisse  zwischen  Wasser 
und  Aether  noch  in  stark  verdünnten  Lösungen  zu  Gunsten  des 
Aethers,  oder  wenigstens  nicht  allzu  stark  zu  Gunsten  des  Wassers 
ausfallen)  sehr  leicht  durchlässig  sind,  während  sie  für  Ionen 
erst  im  beschädigten  Zustande  oder  unter  ganz  besonderen  Um- 
ständen durchlässig  sind.    (S.  266—268.) 

12.  Bei  Ueberführung  von  lebenden  Muskeln  aus  OJ^Io  NaCl 
in  0,4 ®/o  NaCl  +  3%  Methyl-  oder  Aethylalkohol  nehmen  sie 
fast  genau  ebensoviel  Wasser  auf  wie  bei  der  Ueber- 
führung in  0,4 ^/ü  NaCl   ohne   Alkoholzusatz.  —  Ueber- 
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tragung  von  Muskeln  aus  0,7  °/oNaCl  in  0,7  ^/o  NaCl +4  <>/o  Methyl-  oder 
Aethylalkohol  bewirkt  keine  merkliche  Gewichtsänderung,  also  auch 
keinen  merklichen  Wasserverlust,  obgleich  die  Muskeln  in  einer  solchen 
Lösung  sehr  lange  (24  bis  über  50  Stunden)  am  Leben  bleiben.  — 
Aus  0,7  »/o  NaCl  in  0,2«/o  NaCl  +  2  oder  S^/o  Methyl-  oder  Aethyl- 
alkohol übertragen,  tritt  Wasserstarre  der  Muskeln  fast  genau 
ebenso  schnell  ein  wie  in  0,2 ^/o  NaCl  allein.  Dies  alles  kann 
nur  erklärt  werden  durch  dieAnnahme,  dass  dieleben- 
den  Muskelfasern  für  die  gelösten  Alkoholmolekeln 
äusserst  leicht  durchlässig  sind,  was  auch  durch  Bestimmung 
des  Alkoholgehaltes  eines  Muskels  nach  Verweilen  in  einer  nicht- 
schädigenden  Lösung  von  Alkohol  in  0,7  ^/o  Kochsalz  direct  bestätigt 
werden  kann.    (S.  166-169  und  S.  179.) 

13.  Ebenso  schnell  wie  Methyl-  und  Aethylalkohol 
dringen  alle  übrigen  untersuchten  einwerthigen  Alkohole 
in  die  lebenden  Muskelfasern  ein;  die  höheren  Glieder 
der  Reihe  durchsetzen  die  Muskelfasern  mindestens 
ebenso  schnell  wie  die  Glieder  von  niedrigerem  Mole- 
kulargewicht, wahrscheinlich  sogar  noch  schneller. 

14.  Nicht  minder  leicht  durchlässig  als  für  die  ein- 
werthigen Alkohole  erwiesen  sich  die  Muskelfasern  für  alle 
gep  ruften  H  al  oge  n -K  0  hlen  w  asser  stoffe,Nitr  oparaff  ine 
und  Nitrile,  für  Aethyläther,  für  die  neutralen  Ester 
der  Mineralsäuren  und  die  Ester  der  einwerthigen 
Fettsäuren,  für  die  Urethane,  für  die  einwerthigen 
Aldehyde  und  Ketone,  sowie  ihre  Aldoxime  und  Ket- 
oxime  und  ebenso  für  Lactone,  die  keine  Hydroxyl- 
gruppen im  Molekül  enthalten. 

15.  Etwas  weniger  leicht  permeabel  als  für  die  in  Nr.  14 
aufgezählten  Glassen  von  Verbindungen  zeigen  sich  die  Muskeln 
für  die  nicht-substituirten  zweiwerthigen  Alkohole, 
was  einmal  daran  zu  erkennen  ist,  dass  bei  der  Ueberführung  von 
Muskeln  z.  B.  aus  0,7 »/o  NaCl  in  0,7^/0  NaCl  -M^/o  Aethylen- 
oder  Butylenglykol  eine  vorübergehende  Gewichts- 
abnahme der  Muskeln  stattfindet,  dann  auch  daran,  dass 
bei  der  Uebertragung  von  Muskeln  aus  0,7 ®/o  NaCl  in  0,2 ^/o  NaCl 
+  l^lo  Glykol  Wasserstarre  später  eintritt  als  in  0,2^/o 

NaCl  ohne    diesen   Zusatz,   femer  aus  der  bedeutend  lang- 

18* 
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sameren  Wasseraufnahme  von  Muskeln,  die  aus  0,7 ^/o  NaGl  in 
0,4^/0  NaGl  +  1  oder  2  ^/o  eines  zweiwerthigen  Alkohols  übertragen 
werden,  als  bei  der  Uebertragung  des  Muskeln  in  0,4%  NaGl  ohne 
Zusatz  der  betreffenden  Alkohole ,  etc.  Dagegen  dringen  viele 
Derivate  der  zweiwerthigen  Verbindungen,  wie  z.  B. 
deren  Monohalogenhydrine,  wie  Methylal,  Acetal  etc. 
ebenso  schnell  in  die  Muskelfasern  ein  als  die  unter 
14  verzeichneten  Verbindungen. 

16.  Langsamer  als  die  zweiwerthigen  Alkohole  dringen 
die  dreiwerthigen  (z.  B.  Glycerin)  und  noch  viel  lang- 
samer als  letztere  die  vierwerthigen  Alkohole  (Erythrit)  in 
die  Muskelfasern  ein.  Viele  Derivate  der  drei-  und  vier- 
werthigen Alkohole  dagegen  diffundiren  schnell  oder 
sogar  sehr  schnell  in  die  Muskelfasern  ein,  so  z.  B.  das 
Monochlorhydrin  des  Glycerins,  das  Monoacetin  des 
Glycerins,  der  Diäthylester  der  Weinsäure  und  noch 
schneller  (etwa  so  schnell  wie  die  einwerthigen  Alkohole)  das 
Dichlorhydrin  desGlycerins,  das  Triacetin  des  Glycerins, 
das  Diäthylin  des  Glycerins,  der  Triäthylester  der 
Citronensäure,  das  Dichlorhydrin  des  Erythrits  etc. 

17.  Die  Amide  der  einwerthigen  Säuren  dringen  un- 
gefähr ebenso  schnell  in  die  Muskelfasern  ein  wie  die  zweiwerthigen 
Alkohole  und  zwar  wie  bei  den  letzteren,  die  höheren  Glieder 
der  Reihe  etwas  schneller  als  die  Glieder  mit  einer  ge- 
ringeren Anzahl  von  Kohlenstoffatomen.  Lactamid 
dringt  etwas  langsamer  ein  als  Acetamid  oder  Butyramid. 

18.  FQr  Harnstoff  und  Thioharnstoff  sind  die  Muskel- 
fasern schwerer  durchlässig  als  fOr  Glycerin,  aber  leichter 
als  für  Erythrit  Die  alkylirten  Harnstoffe  dringen 
leichter  in  die  Muskelfasern  ein  als  die  einfachen 
Harnstoffe,  und  zwar  um  so  leichter,  je  mehr  Wasser- 
stoffatome des  Harnstoffs  und  des  Thioharnstoffs 
durch  Alkyle  ersetzt  werden.  Phenylharnstoff  dringt 
ferner  schneller  ein  als  Methylharnstoff. 

19.  Für  Aminosäuren  sind  Muskelfasern  zum  Theil  nicht 
merklich,  zum  andern  Theile  sehr  schwer  durchlässig; 
ebenso  sind  sie  nicht  merklich  durchlässig  für  Kroatin, 
Kreatinin    und  Allantoin.     Dagegen   sind  die  Muskelfasern 
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höcbst  wahrscheinlich  (nach  Analogie  mit  Pflanzenzellen)  für  die 
Ester  der  Aminosäuren  sehr  leicht  durchlässig.  (Diese  Ester 
sind  in  Folge  ihrer  stark  basischen  Natur  zu  giftig,  um  auf  ihr 
Eindringen  in  die  Muskelfasern  mit  Hülfe  der  in  dieser  Arbeit  be- 
nutzten Methode  direct  geprüft  zu  werden.) 

20.  Für  die  fünf-  und  sechswerthigen  aliphatischen 
und  alicyklischen  Alkohole  (Quercit,  Inosit),  für  die 
Hexosen  und  Disaccharosen,  sowie  für  die  natürlich  vor- 
kommenden Glukoside  sind  die  lebenden  Muskelfasern  nicht 
merklich  durchlässig.  Es  ist  zwar  nicht  unmöglich ,  dass  eine 
gewisse  Menge  z.  B.  von  Traubenzucker  als  solchem 
in  die  Muskelfasern  übergeht;  wenn  aber  dies  der  Fall  sein  sollte, 
so  wird  auf  irgend  einer  Weise,  sobald  die  Traubenzuckerconcentration 
in  den  Muskelfasern  einen  gewissen,  recht  niedrigen  Werth  erreicht 
hat,  ein  weiterer  Uebertritt  von  Traubenzucker  in  die 
Muskelfasern  ganz  oder  beinahe  aufgehoben,  selbst 
wenn  die  Traubenzuckerconcentration  in  der  die 
Muskelfasern  umspülenden  Lösung  einen  zwanzig-  oder 
dreissigfach  höheren  Werth  besitzt  Wenn  -also  Trauben 
zucker  als  solcher  in  die  Muskelfasern  übergeht,  so  muss  der 
Mechanismus  der  Aufnahme  ein  gänzlich  anderer  sein 
als  bei  den  unter  12—18  aufgezählten  Verbindungen, 
wo  die  in  die  Muskelfasern  übergehenden  Mengen  sich  pro- 
portional den  Concentrationen  dieser  Verbindungen 
in  der  die  Muskelfasern  umgebenden  Lösung  verhalten. 

21.  Die  Mehrzahl  der  aromatischen  und  heterocykli- 
schen  Verbindungen  ist  zu  giftig  oder  in  Wasser  zu  wenig  löslich, 
um  auf  ihr  Eindringungsvermögen ,  resp.  auf  die  relative  Schnellig- 
keit ihres  Eindringens  in  die  noch  unversehrten  Muskelfasern  mittelst 
der  in  dieser  Arbeit  sonst  verwandten  Methode  direct  geprüft  zu 
werden.  Für  einige  der  wichtigsten  Repräsentanten  der 
verschiedenen  Clässen  dieser  Verbindungen  kann  indessen  die  sehr 
leichte  Durchlässigkeit  der  noch  völlig  gesunden  oder  nicht  dauernd 
beschädigten  Muskelfasern  durch  directe  Versuche  nachgewiesen 
werden,  so  z.  B.  für  Phenol  (Garbolsäure),  für  Resorcin, 
für  Anilin  und  Acetanilin,  für  Methacetin,  für  Pyridin 
und  für  Antipyrin.  Aus  vergleichenden  Betrachtungen  lässt  sich 
mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  folgern,   dass   die  Muskelfasern  in 
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noch  unversehrtem  Zustande  für  die  grosse  Mehrzahl  der 
aromatischeu  Verbindungen  leicht  durchlässig  sein 
müssen.  Für  die  Sulfosäuresalze  der  aromatischen  und 
heterocyklischen  Verbindungen  sind  die  Muskelfasern  indessen 
im  normalen  Zustande  nicht  merklich  durchlässig,  und  wenn 
überhaupt  jedenfalls  äusserst  wenig  durchlässig  für  die  Salze  der 
einfachen  aromatischen  Säuren,  während  sie  für  die  meisten  freien 
aromatischen  Säuren  (Benzoesäure,  Salicylsäure  etc.) 
jedenfalls  leicht  durchlässig  sein  werden. 

22.  Für  die  Salze  der  basischen  Anilinfarben  sind  die 
lebenden  Muskelfasern  sehr  leicht  durchlässig,  wie  an  der 
Färbung  intra  vitam  zu  erkennen  ist;  für  die  sulfosauren 
Farbstoffe  dagegen  sind  die  lebenden  Muskelfasern  undurch- 
lässig. 

23.  Bei  20®  C.  dringen  Glycerin  und  Harnstoff  (die  einzigen 
Verbindungen,  die  bisher  in  dieser  Richtung  untersucht  worden 
sind)  circa  anderthalb  Mal  so  schnell  in  die  Muskelfasern  ein  als 
bei  V2<>C. 

24.  Unter  den  anorganischen  Verbindungen  wurde  die 
sehr  leichte  Durchlässigkeit  der  Muskelfasern  für  freie 
gelöste  Kohlensäure  durch  directe  Versuche  nachgewiesen. 
Borsäure  dringt  in  die  Muskelfasern  ungefähr  so  schnell  ein  wie 
die  zweiwerthigen  Alkohole  von  niedrigem  Molekulargewicht  (z.  B. 
Aethylenglykol).  In  geeigneten  Lösungsgemischen  von  Chlomatrium 
und  Borsäure  bleiben  Muskeln  (und  Nerven)  ausserordentlich 
lange  am  Leben  (einige  Muskeln  über  12  Tage  lang  bei 
gewöhnlicher  Zimmertemperatur,  —  Nerven  über 
120  Stunden!!).  —  Nach  Versuchen  mit  anderen  Zellarten  kann 
mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  geschlossen  werden ,  dass  die  Muskel- 
fasern sich  auch  für  Stickoxydul,  für  freies  Ammoniak, 
für  Schwefelwasserstoff  und  für  Wasserstoffsuperoxyd 
sich  sehr  leicht  durchlässig  zeigen  werden.  Auch  für  die  Lösungen 
von  Sauerstoff,  Stickstoff,  Argon,  Schwefelkohlenstoff, 
lod  und  einzelnen  anderen  anorganischen  Verbindungen  ist  eine  leichte 
Durchgängigkeit  der  Muskelfasern  sehr  wahrscheinlich. 

25.  In  sämmtlichen  Fällen,  in  denen  es  möglich  war,  Muskel- 
fasern und  Pflanzenzellen  auf  ihre  Durchlässigkeit  für  die  verschieden- 
artigsten Verbindungen  zu  untersuchen,  hat  sich  eine  vollständige 
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Uebereinstimmung  in  den  Durchlassigkeitsverhältnissen  beider 
eigeben,  eine  Uebereinstimmung,  die  selbst  bezüglich  der 
relativen  Geschwindigkeit  des  Eindringens  der  ein- 
zelnen Verbindungen  eine  vollständige  ist.  Es  besteht 
daher  eine  grosse  Wahrscheinlichkeit  dafür,  dass  diese  Ueberein- 
stimmung sich  auch  auf  solche  Verbindungen  erstrecken  wird,  die 
wohl  bei  Pflanzenzellen,  nicht  aber  bei  den  Muskelfasern  genauer 
auf  ihr  Eindringungsvermögen  geprüft  werden  können. 

26.  Aus  der  Gesammtheit  der  Versuche  ergibt  sich  die  Regel, 
dass  alle  Verbindungen,  die  neben  einer  merkliehen 
Löslichkeit  in  Wasser  sich  in  Aethyläther,  in  den 
höheren  Alkoholen,  in  Olivenöl  und  in  ähnlichen 
organischen  Lösungsmitteln  leicht  lösen  oder  wenigstens 
in  den  zuletzt  genannten  Lösungsmitteln  nicht  viel 
schwerer  löslich  sind  als  in  Wasser,  äusserst  leicht 
in  die  lebenden  Muskelfasern  und  andere  thierische 
und  pflanzliche  Zellen  eindringen.  Es  ist  also  mit  einem 
hohen  Grade  von  Wahrscheinlichkeit  vorauszusehen,  dass  die  Muskel- 
fasern etc.  sich  für  weit  über  (50  000  der  ca.  75  000  zur 
Zeit  bekannten  organischen  Verbindungen  sehr  leicht 
durchlässig  erweisen  werden.  Je  mehr  sich  aber  das 
Theilungsverhältniss  einer  Verbindung  zwischen  Wasser 
einerseits  und  einem  der  genannten  organischen 
Lösungsmittel  andererseits  zu  Gunsten  des  Wassers 
verschiebt,  um  so  langsamer  dringt  die  Verbindung 
in  die  Muskelfasern  etc.  ein.  Die  leicht  eindringenden 
Salze  der  basischen  Anilinfarben  sind  allerdings  in  Aether 
und  Olivenöl  nicht  oder  kaum  merklich  löslich,  wohl  aber  in  den 
höheren  Alkoholen,  wie  Aethal,  Cholesterin  etc.  und 
ebenso  in  Lecithin  sehr  leicht  löslich. 

27.  Es  ist  sehr  bemerkenswerth ,  dass  ein  grosser  Theil  jener 
Verbindungen,  die  im  normalen  Stoffwechsel  der  Pflanzen 
und  Thiere  besonders  stark  betheiligt  sind,  zu  jenen 
Stoffen  gehört,  für  welche  die  Muskelfasern  und 
andere  Zellen  scheinbar  fast  oder  ganz  undurchlässig 
sind.  Soweit  indessen  die  Constitution  dieser  Verbindungen  näher 
bekannt  ist,  lassen  sich  immer  Derivate  derselben  darstellen,  die 
sehr  leicht  in  die  Zellen  eindringen,  und  es  scheint  nicht 
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unmöglich,  dass  die  Organismen  sich  zum  Theil  eines  ähnlichen 
Kunstgriffes  bedienen,  um  die  Öoncentration  der  Nährstoffe  inner- 
halb des  Protoplasmas  reguliren  zu  können,  was  für  die  chemische 
Dynamik  der  Zellen  von  grosser  Bedeutung  sein  musste,  da  die 
meisten  chemischen  Vorgänge  in  den  lebenden  Zellen  zweifellos  zu 
den  reversiblen  gehören,  so  dass  die  jeweilige  Goncentration  der 
reagirenden  Verbindungen  für  den  Auf-  und  Abbau  des  Protoplasmas 
und  seiner  Einschlüsse  besonders  maassgebend  ist 
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(Aas  dem  physiol.  Institot  der  Universität  Budapest.) 

lieber  das  Ferment  der  Pylorusschlelmhaut. 

Von 
Prof.  Dr.  Ferd.  Klnr. 


Untersuchungen,  welche  ich  bezüglich  des  Ferments  der  Pylorus- 
schleimhaut  gemacht^),  haben  in  Uebereinstimmung  mit  den  Er- 
fahrungen von  Ebstein^),  Heidenhain^),  Ebstein  und 
Grützner*)  und  Anderen  ergeben,  dass  die  Pylorusdrüsen  Pepsin 
absondern,  welches,  so  wie  das  Pepsin  der  Fundusdrüsen,  in  Gegen- 
wart freier  Salzsäure,  Eiweiss  verdaut.  Aus  der  Pylorusschleimhaut 
des  Hundes,  Schweines,  Rindes,  Pferdes  und  des  Menschen,  mittelst 
0,3—0,5%  Salzsäure  zum  wiederholten  Male  dargestellte  Drüsen- 
extracte,  verdauen  Eiweiss  in  vorzüglicher  Weise.  Der  erste  Extract 
verdaut  schlechter  als  der  zweite  oder  dritte  Auszug,  und  dies,  wie 
sich  herausstellte,  daher,  weil  derselbe  reichlich  Verdauungsproducte 
der  Schleimhaut  enthält,  diese  aber  der  Verdauung  hinderlich 
sind.  Der  aus  dem  Pylorusrückstand  erhaltene  zweite  Extract  stand, 
bezüglich  seiner  Verdauungsfähigkeit,  dem  der  Fundusschleimhaut 
nicht  nach.  Auch  stellte  ich  aus  gewogenen  Fundus-  und  Pylorus- 
schleimhäuten  das  Pepsin  direct,  nach  Sltägiger  Autodigestion,  mittelst 
Ammonsulfat  dar.  Die  Mengen  des  aus  gleichen  Gewichtstheilen  der 
Fundus-  und  Pylorusschleimhaut  dargestellten  Pepsins  verhielten  sich 
bei  dem  Magen  vom  Rinde  wie  1  :  0,69  und  bei  jenem  des  Schweines 
wie  1  :  0,62.  In  Lösungen  gleicher  Mengen  dieser  beiden  Pepsine 
wird  reingewaschener  und  in  der  Hitze  getrockneter  BlutfaserstoflF, 
bei  Gegenwart  von  0,5  ®/o  HCl,  auch  heute  noch  vorzüglich  verdaut 
2  g  Fibrin  in  50  ccm  der  Lösung  des  Funduspepsins  24  Stunden 
lang   verdaut    geben    neutralisirt    gekocht    und    filtrirt    mit    der 


1)  Ungar.  Arch.  f.  Medicin  Bd.  3  S.  87.    1895. 

2)  Archiv  f.  mikrosk.  Anatomie  Bd.  1  S.  534. 

3)  Archiv  f.  mikrosk.  Anatomie  Bd.  6  S.  368  und  Bd.  18  S.  169. 

4)  Archiv  f.  d.  ges.  Physiol.  Bd.  6  S.  1. 

E.  PfUger,  Archiv  für  Physiologie.    Bd.  92.  19 
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photometrischen  Methode  den  Exstinctionsco^fScienten  von  3,3(3227, 
mit  Pyloruspepsinlösung  verdaut  den  von  3,02420;  dem  gegenüber 
fand  ich,  dass  50  ccm  Lösung  des  Funduspepsins  bei  0,5  ^/o  NaaCOg- 
Gehalt  anstatt  Salzsäure,  auf  2  g  Fibrin  einwirkend,  nach  der  Neu- 
tralisation gekocht  und  filtrirt  den  Exstinctionscoöfficienten  0,14698, 
die  des  Pyloruspepsins  0,10968  geben. 

Entschiedener  als  auf  diese  Weise  lässt  sich  wohl  kaum  be- 
weisen, dass  die  Pylorus  mucosa  Pepsin  erzeugt,  dass  das  Pepsin 
in  derselben  nicht  imbi^irt  ist,  so  wie,  dass  aus  derselben,  wenigstens 
durch  Autodigestion  mit  Salzsäure  und  Ausfällen  mit  Ammonsulfat, 
kein  in  alkalischer  Reaction  eiweisslösendes  Ferment  gewonnen  werden 
kann. 

Ich  muss  auch  aufs  Nachdrücklichste  betonen,  dass  es  bei 
Weitem  ein  besseres  Vorgehen  ist,  die  Menge  des  Pepsins  direct  durch 
die  Waage  zu  bestimmen,  als  auf  dieselbe  aus  der  Menge  des  ge- 
lösten Ei  weisses  zu  schliessen.  Denn  die  Verdauung  nimmt 
nur  bis  zu  einem  Pepsingehalt  von  0,01  bezüglich  0,1  ®/o 
mit  der  Pepsinmenge  zu,  während  dieselbe  bei  mehr 
Pepsin  wieder  abnimmt^). 

Auch  darf  die  Verdauung  nicht  nach  der  Menge  des  in  Lösung 
übergegangenen  coagulirten  Albumins  beurtheilt,  sondern  dieselbe 
muss  aus  dem  Gehalt  der  Lösung  an  Propepton  und  Pepton  bestimmt 
werden,  wenn  man  sich  nicht  der  Gefahr  aussetzen  will,  eventuell 
zu  falschen  Schlüssen  zu  gelangen. 

Nun  erschien  eine  Mittheilung  des  Herrn  Dr.  Karl  Glaessner"), 
nach  welcher  die  peptische  Wirkung  der  Pylorus  mucosa  nur  durch 
die  Anwesenheit  eines  von  ihm  „Pseudopepsin^  genannten  Körpers 
zu  erklären  sei.  Derselbe  verdaut  sowohl  bei  saurer  als  alkalischer 
Reaction;  Pepsin  fehlt  ganz.  Da  dies  mit  dem  soeben  Angeführten 
im  Widerspruch  steht,  so  ist  es  geboten,  die  Ursache  dieser  ab- 
weichenden Ergebnisse  zu  suchen. 

Herr  Glaessner  kam  bei  seinen  Untersuchungen  über  die 
örtliche  Verbreitung  der  Profermente  in  der  Magenschleimhaut  zu 
der  Erkenntniss,  dass  dieselbe  ausser  Pepsin  noch  ein  zweites  eiweiss- 
lösendes Ferment  —  das  Pseudopepsin  —  absondert,  welches  zu- 
gleich   das  einzige  peptische  Ferment  des  Pylorus  sei.     Die  Pro- 


1)  Archiv  f.  d.  ges.  Physiol.  Bd.  60  S.  53. 

2)  Beiträge  zar  ehem.  Physiologie  und  Pathologie  Bd.  1  S.  24.    1901. 
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fermente  der  Magenschleimhaut  wurden  in  sehr  verdünnten  Sodalösungen 
gewonnen,  weil  die  Fermente  —  Pepsin  und  Lab  —  durch  dieselben 
vernichtet  werden.  Als  Antiseptikum  diente  Toluol,  als  Material 
Schweinema^en.  Die  rein  gewaschene  Schleimhaut  wurde  abpräparirt, 
dann  mittelst  der  Fleischhackmaschine  zerhackt,  mit  der  doppelten 
Gewichtsmenge  destillirten  Wassers  und  mit  Natriumcarbonatlösung 
bis  zu  deutlich  alkalischer  Reaction  versetzt  Nach  Zusatz  von  Toluol 
kam   das  geschlossene   Gefäss  in  ein  40^  0.  temperirtes  Sandbad. 

Während  drei  bis  vier  Wochen  trübte  sich  die  Flüssigkeit,  das 
Gewebe  zeigte  zunehmenden  Zerfall,  und  die  Profermente  gingen 
reichlich  in  Lösung.  Dass  hier  Selbstverdauung  vorlag,  wird  durch 
das  Auftreten  der  Tryptophanreaction  in  der  Lösung  wahrscheinlich 
gemacht. 

Die  auf  diese  Weise  in  Lösung  übergegangenen  Profermente 
isolirte  Glaessner,  indem  er  das  Mucin  mittelst  Kochsalz  und 
Essigsäure  fällte  und  die  Profermente  aus  dem  Filtrat,  nachdem  das- 
selbe mittelst  Natriumcarbonat  schwach  alkalisch  gemacht  worden 
war,  durch  verdünnte  Uranylacetatlösung  ausschied.  Die  so  erhal- 
tenen Profermente  zeigten  nach  dem  Activiren  mit  Säure  erhebliche 
Fermentwirkung.  Zur  Verdauung  diente  in  Glasröhren  von  2—3  mm 
Durchmesser  bei  85  **  coagulirtes  Pferdeblutserum. 

Das  Auftreten  der  Tryptophanreaction  führt  den  Autor  zu  der 
Annahme,  dass  hier  ein  dem  Trypsin,  mehr  noch  dem  proteolitischen 
Ferment  der  Leber  ähnliches  Agens  vorliegt.  Herr  Jacoby  fand 
nämlich  als  Product  der  Leberautolyse  *)  die  Tryptophanreaction,  von 
welcher  gesagt  wird,  dass  sie  wahrscheinlich  erst  spät  und  auch  dann 
nur  vorübergehend  auftritt.  „Ihr  Fehlen  kann  jedenfalls  nicht  als 
Unterscheidungsmerkmal  der  Leberautolyse  gegenüber  der  Trypsin- 
wirkung  gedeutet  werden."  Jacoby  erhielt  die  Tryptophanreaction 
nach  ca.  vierzehntägiger  Selbstverdauung,  oft  wurde  auch  keine 
Bromreaction  beobachtet.  Biondi  hat  sie  nur  dann  gefunden,  wenn 
sie  schon  in  der  frischen  Leber  vorhanden  war.  Im  Chloroform- 
wasser oder  bei  Gegenwart  anderer  Antiseptika  tritt  nach  Biondi 
keine  Tryptophanreaction  auf. 

Der  Verlauf  der  autolytischen  Spaltung  der  Leber  ist  nach 
Jacoby  ein  langsamer.  Albumosen  sind  —  wenn  überhaupt  — 
sicher  nur  in  geringer  Menge  und  vorübergehend  vorhanden.    Pepton 


1)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie  Bd.  90  S.  168. 

19^ 


Digitized  by  VjOOQIC 


284  Ferd.  Klug: 

i?urde  nicht  gefunden.  Dafür  treten  Ammoniak  und  Amidostick- 
stoff,  Amidosäuren,  neben  relativ  grossen  Quantitäten  von  Leucin  und 
Tyrosin,  auch  GlycocoU  auf.  Das  proteolytische  Ferment  der  Leber 
wirkt  nur  auf  bestimmte  Eiweissstoffe,  auf  Globulin,  ein.  Das  von 
Jacoby  Lebertrypsin  genannte  Ferment  konnte  bei  vollständiger 
Sättigung  mit  Ammonsulfat  erhalten  werden;  es  stimmt  dies  Ver- 
halten durchaus  mit  dem  des  in  der  Wirkung  ähnlichen  Pankreas- 
trypsin  überein. 

Ich  führe  diese  Angaben  von  Jacoby  daher  so  ausführlieh 
an,  weil  Glaessner  sein  Ferment  als  dem  von  Jacoby  isolirten 
Lebertrypsin  ähnlich  bezeichnet. 

Herr  Glaessner  theilte,  im  Weiterverfolgen  der  Frage,  den 
Schweinemagen  in  einzelne  Bezirke  und  bestimmte  in  oben  an- 
gegebener Weise  den  Gehalt  derselben  an  Propepsin.  Die  relative 
Pepsinmenge  wurde  durch  Quadrirung  der  Länge  der  verdauten  Ei- 
weisssäule  berechnet.  Dass  man  aus  der  gelösten  Eiweissmenge  auf 
die  Menge  des  Pepsins  nicht  schliessen  kann,  habe  ich  bereits  an 
anderer  Stelle  bewiesen.  Glaessner  kam  zu  dem  Schluss,  dass  der 
Pepsingehalt  der  Fundusschleimhaut,  die  Intensität  beider  peptischen 
Fermente  vorausgesetzt,  etwa  zwanzig  Mal  grösser  ist  als  jener  der 
Pylorus  mucosa.  Da  die  Tryptophanreaction  sowohl  bei  den  Ver- 
suchen mit  Fundus  mucosa,  wie  auch  bei  denen  mit  der  Pylorus- 
schleimhaut  auftrat,  so  folgt,  dass  das  Pseudopepsin  beiden  Mt^en- 
abschnitten  angehört.  Es  ergab  sich  auch,  dass  ;,bei  lang  anhaltender 
Verdauung  auch  bei  schwach  alkalischer  Reaction,  namentlich  von 
Pylorusauszügen,  Eiweiss  verdaut  wird".  Da  mit  Hülfe  der  Uranyl- 
fällung,  nach  Glaessner,  das  Propepsin  ohne  merkliche  Verlaste 
und  frei  von  dem  tryptophanbildenden  Ferment  zu  erhalten  war,  so 
wurden  ähnliche  Versuche  mit  den  alkalischen  Auszügen  der  Pylorus 
mucosa  gemacht.  In  wiederholten  Versuchen  stellte  sich  heraus, 
dass  in  dem  Rohextract  der  Pylorusschleimhaut  weder  Propepsin 
noch  überhaupt  ein  verdauendes  Ferment  aufzufinden  war.  So  kam 
Herr  Glaessner  zu  der  Folgerung,  dass  die  peptische  Wirkung  der 
Pylorus  mucosa  einzig  und  allein  durch  die  Anwesenheit  seines 
Pseudopepsins  zu  erklären  ist,  und  „dass  dieses  aller  Wahrscheinlich- 
keit nach  das  einzige  peptische  Ferment  des  Pylorus  darstellt". 
Dasselbe  fand  Herr  Glaessner  auch  in  den  Brunner'schen 
Drüsen  vor. 

Das  proteolytische  Ferment  der  Pylorus-  und  der  B  r  u  n  n  e  r'  sehen 
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DrQsen  wäre  dadurch  charakteristisch,  dass  es  bei  schwach  saurer 
(0,2— 0,3<>/e  HCl),  bei  schwach  alkalischer  0,5<>/o  Na^COs)  und  neu- 
traler  Reaction  wirkt.  Es  büsst  seine  Wirkung  durch  Säure  nicht 
ein,  wie  Trypsin  oder  das  proteolitische  Ferment  der  Leber,  auch 
nicht  durch  Alkali  wie  Pepsin,  sondern  entfaltet  dieselbe  ebenso  gut 
bei  Anwesenheit  von  freier  Salzsäure  wie  von  Natriumcarbonat,  und 
zwar  auch  bei  Anwesenheit  von  echtem  Pepsin.  Das  Pseudopepsin 
soll  in  kurzer  Zeit  zur  Bildung  von  Tryptophan  führen,  und  zwar 
sowohl  bei  saurer  als  bei  alkalischer  Reaction,  es  lässt  sich  nicht 
durch  die  Uranylacetatmethode  gewinnen,  sondern  geht  dabei  ver- 
loren. Die  hohe  Bedeutung  des  Pseudopepsins  für  die  Verdauung 
soll  darin  liegen,  dass  dessen  Wirkung  durch  den  Wechsel  der 
Reaction  nicht  aufgehoben  wird,  dass  dasselbe  gewisse  Eigenschaften 
beider  in  gleicher  Richtung  wirksamen  Nachbarfermente  des  Pepsins 
und  des  Trypsins  vereinigt,  und  so  den  Uebergang  von  der  Pepsin- 
verdauung zur  Trypsinverdauung  gleichsam  vermittelt. 

Unter  solchen  Umständen  muss  es  aber  befremden,  dass  andere 
Forscher  mit  der  Pylorus  mucosa  bei  0,4 — 0,5  ®/o  HCl  reichlich  Ei- 
weiss  verdauen  konnten,  bei  alkalischer  Reaction  keine  Verdauung 
beobachteten,  und  schliesslich,  dass  es  gelang,  aus  der  Pylorus  mucosa 
eine  relativ  grosse  Menge  Pepsin  zu  gewinnen. 

Vor  Allem  sei  bemerkt,  dass  sich  Thymol  oder  Chloroformwasser 
als  bedeutend  bessere  Antiseptika  für  Verdauungsversuche  erwiesen 
wie  Toluol.  Ueber  Toluol  als  Desinfectionsmittel  gibt  Frank eP) 
an,  dass  den  im  Wasser  unlöslichen  Benzol  sowie  seinen  Homologen 
Toluol  etc.  wohl  wegen  des  Mangels  an  Hydroxylgruppen  und  auch 
wegen  der  Unlöslichkeit  dieser  Kohlenwasserstoffe  im  Wasser,  keine 
antiseptischen  Eigenschaften  zukommen.  Demgegenüber  ist  Thymol 
in  1 :  1000  in  Wasser  löslich;  solche  Lösungen  genügen  aber  allen 
Anforderungen,  welche  man  an  ein  gährungs-  und  fäulnisswiedriges 
Mittel  stellen  kann  [Nothnagel  und  Rossbach*)].  Dem- 
entsprechend misslang  auch  mein  erster  Versuch  mit  Toluol.  Es 
wurde  Fundus-  und  Pylorus  mucosa  gesondert  mit  0,5  ^/o  NagCOs- 
haltigeni  Wasser  und  l^/oo  Toluol  in  den  Thermostaten  gegeben, 
doch  stellte  sich  bereits  am  zweiten  Tage  Fäulniss  ein.    Ein  zweites 


1)  Sigm.  Frank el,  Die  Arzneimittelsyntbese  etc.  S.  357.    Berlin  1901. 

2)  Nothnagel  und  Rossbach,  Handbuch  der  Arzneimittellehre   S.  488, 
Berlin  1894. 
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Mal  setzte  ich  so  viel  Toluol  der  Digestionsmasse  zu,  dass  dasselbe 
eine  1  cm  hohe  Schichte  über  derselben  bildete.  Die  gut  durch- 
geschüttelten und  so  in  den  Thermostat  gegebenen  Substanzen  er- 
hielten sich  vorzüglich,  selbst  nach  sechs  Wochen  waren  keine  Fäulniss- 
bakterien in  denselben  zu  finden.  Es  beweist  dies,  dass  man  der 
Autodigestion  ausgesetzte  Substanzen  wohl  auch  mit  Toluol  vor  Fäul- 
niss  schützen  kann;  doch  mehr  Sicherheit  bietet  Thymol. 

Um  bezüglich  des  Pseudopepsins  ein  Urtheil  zu  gewinnen,  setzte 
ich  im  Thermostat  bei  40  ^  C.  folgende  Substanzen  der  Auto- 
digestion aus: 

1.  870  g  Fundus  mucosa  mit  1740  ccm  Wasser,  13,05  g 
NagCOs,  3  g  Thymol  und  30  ccm  Chloroform. 

2.  250  g  Pylorus  mucosa  mit  500  ccm  Wasser,  3,75  g 
NagCOs,  1  g  Thymol  und  10  ccm  Chloroform. 

3.  150  g  eine  halbe  Stunde  lang  gekochte  Magenschleim- 
haut, 350  ccm  Wasser,  2,5  g  NagCOg,  1  g  Thymol,  10  ccm  Chloro- 
form. 

4.  220  g  Magenmuskulatur,  440  ccm  Wasser,  3,3gNa2C08, 
1  g  Thymol,  10  ccm  Chloroform. 

Keine  dieser  nach  4  Wochen  filtrirten  Digestionsflüssigkeit  gab 
die  Tryptophanreaction.  —  Die  Filtrate  derselben  zeigten  nach  der 
spektrophotometrischen  Methode  folgende  Exstinctionsco6fficienten : 

1.  Fundusextract  0,40576. 

2.  Pylorusextract  0,32022. 

3.  Extract  der  gekochten  Magenschleimhaut  1,76860. 

4.  Extract  der  Muskelsubstanz  0,54434. 

Alle  Extracte  trübten  sich  stark  mit  Essigsäure,  der  Pylorus- 
extract coagulirte  mucinartig.  —  Wenn  man  die  erhaltenen  Werthe 
mit  einander  vergleicht,  so  findet  man,  dass  die  Extracte  der  rohen 
Mucosae  einen  geringeren  ExstinctionscoSfficienten  aufweisen  als  die 
des  Muskelextractes,  und  dass  die  grösste  Eiweissmenge  der  gekochten 
Schleimhaut  zufällt.  Hier  kann  also  füglich  nicht  von  Selbst- 
verdauung gesprochen  werden.  Alles  entspricht  vielmehr  der  Er- 
fahrung, nach  welcher  Maceration  organischer  Substanzen  in  Wasser, 
insbesondere  bei  schwach  alkalischer  oder  saurer  Reaction,  langsam 
fortschreitende  ähnliche  hydrolytische  Aenderungen  des  Eiweisses 
yeranlassen  wie  proteolytische  Enzyme.  Beschleunigt  werden  die- 
selben durch  Kochen,  daher  der  relativ  hohe  Exstinctionsco^fficient 
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des  gekochten  Drüsenextractes.  Der  im  Vergleich  mit  den  Extracten 
der  rohen  Mucosae  höhere  Coöfficient  des  Muskelauszuges  (0,54434) 
hingegen  entstammt  wohl  dem  reicheren  Eiweissgehalt  der  Muskel- 
substanz. Die  Hydrolyse,  welche  mehrstündiges  Erhitzen  im 
Wasser,  verdünnte  Säuren  und  Alkalien  veranlassen,  ist  bei  niedriger 
Temperatur  (40®  C.)  dieselbe  wie  bei  hoher,  sie  verläuft  nur  bei 
ersterer  in  entsprechend  langsamerer  Weise. 

Die  Verdauungs&higkeit  der  obigen  Extracte,  speciell  jener  der 
Fundus-  und  Pylorus  mucosa,  untersuchte  ich  sowohl  bei  alkalischer 
als  saurer  Reaction;  wenn  in  denselben  Pseudopepsin  enthalten  ist, 
so  müssen  beide  Extracte  in  beiden  Fällen  verdauen.  Um  sich  von 
der  Verdauung  zu  überzeugen,  mussten  die  Verdauungsflüssigkeiten 
von  Alkali-  bezüglich  Acidalbuminat,  Globulin  oder  Albumin  befreit 
und  Propepton  und  Pepton  bestimmt  werden. 

Zu  diesem  Zweck  wurden  vorerst  je  50  ccm  Extract  mit  je  2  g 
getrocknetem  Blutfibrin  und  0,25  g  Thymol  im  Thermostat  der 
Digestion  auf  24  Stunden  ausgesetzt.  Die  filtrirten  Flüssigkeiten 
gaben  nach  der  Digestion  keine  Tryptophanreaction.  Nachdem  die- 
selben neutralisirt,  aufgekocht  und  abfiltrirt  worden  waren,  betrug 
der  Exstinctionscoßfficient  des  Fundusextractes  der  alkalischen  Ver- 
dauungsflüssigkeit 0,62070,  der  des  Pylorusextractes  0,58394.  Diese 
Werthe  sind  so  unbedeutend  grösser  als  die  der  ursprünglichen  Ver- 
dauuDgsflüssigkeiten  (0,46576  bezüglich  0,32022),  dass  aus  denselben 
auf  erfolgte  Verdauung  unmöglich  geschlossen  werden  kann.  Aehn- 
lich  säuerte  ich  je  50  ccm  der  Flüssigkeiten  bis  zu  einem  Gehalt 
von  0,5  ^/o  mit  Salzsäure  an  und  setzte  in  derselben  die  gleichen 
Mengen  Faserstoff  auf  24  Stunden  der  Verdauung  aus.  Die  Flüssig- 
keiten wurden  dann  abfiltrirt,  neutralisirt,  gekocht  und  abermals 
filtrirt  und  ergaben  folgende  Exstinctionscoöfficienten :  Fundusextract 
1,72076,  Pylorusextract  1,66132.  Diese  Werthe  weisen  dahin,  dass 
hier  Fibrin  verdaut  wurde.  Die  Tryptophanreaction  gelang  auch  mit 
dieser  sauren  Flüssigkeit  nicht. 

Nachdem  0,5  ^/o  NaaCOg  in  der  That  Pepsin  vernichtet,  der 
alkalische  Drüsenextract  der  Fundus-  wie  der  Pylorus  mucosa,  wie 
wir  soeben  sahen,  nur  in  saurer  Reaction  Fibrin  verdaut,  so  kann 
hier  allein  auf  die  Gegenwart  des  durch  die  Säure  activirten  Pro- 
pepsins geschlossen  werden. 

Ich  versuchte  femer  noch,  aus  den  alkalischen  Extracten  der 
Fundus-  und  Pylorusschleimhaut,  nach  dem  Verfahren  vonGlaessner 
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die  Profermente  zu  gewinnen  und  mit  diesen  Yerdauungsproben  zu 
machen.  Hierzu  wurden  die  filtrirten  alkalischen  Auszüge  mit  Koch- 
salz bis  zu  l^/o,  dann  mit  verdünnter  Essigsäure  so  weit  versetzt, 
bis  ein  Niederschlag  ausfiel.  Die  Fällung  aus  dem  Pylorusextract 
hielt  mehr  zusammen,  jene  der  Fundus  mucosa  war  so  fein  flockig, 
dass  sie  beim  Filtriren  nur  schwer  zurückgehalten  werden  konnte. 

Um  mich  davon  zu  überzeugen,  ob  die  Pylorusfällung  Propepsin 
enthält,  gab  ich  zu  derselben  etwas  Wasser  und  setzte  sie  dann  in 
einem  Schlauchdialysator  24  Stunden  lang  der  Dialyse  aus.  Nach 
der  Dialyse  zeigte  die  Flüssigkeit  den  £xstinctionsco6£Gcienten 
0,42534.  Zu  50  ccm  dieser  Flüssigkeit  kam  0,5  «/o  HCl,  2  g  Trocken- 
fibrin und  0,25  g  Thymol,  und  so  wurde  dieselbe  in  den  Thermo- 
staten gestellt.  Nach  24stündiger  Digestion  neutralisirt,  gekocht  und 
filtrirt  betrug  der  Exstinetionscoöfficient  der  Verdauungsflüssigkeit 
1,19116.  Die  Pylorusfällung  hatte  also  bereits  verdaut,  in  derselben 
befand  sich  durch  Salzsäure  activirtes  Propepsin.  Aehnlich  wirkte 
auch  die  Fundusfällung  verdauend. 

Die  Filtrate  der  beiden  Niederschläge  wurden  mit  einem  Ueber- 
schuss  von  Natriumcarbonat  neutralisirt  bis  schwach  alkalisch  gemacht, 
und  dann  mit  Uranylacetatlösung  versetzt.  Es  entstand  eine  Fällung, 
die  voluminöser  im  Fundus-  als  im  Pylorusauszug  war.  Die  Fundus- 
fällung, durch  Centrifugiren  von  der  Flüssigkeit  möglichst  getrennt, 
wurde  mit  Wasser  verdünnt  24  Stunden  lang  der  Dialyse  ausgesetzt; 
ihr  Exstinctionscoöfficient  betrug  nach  der  Dialyse  0,14602.  In  obiger 
Weise,  mit  Salzsäure  zur  Verdauung  benutzt  und  weiter  behandelt, 
betrug  der  Exstinctionscoöfficient  nach  24  stündiger  Fibrinverdauung 
1,86608.  Wenn  an  Stelle  der  Salzsäure  0,5^/0  NagCOg  der  Flüssig- 
keit  zugesetzt  wurde,  so  betrug  nach  24  stündiger  Fibrindigestion  der 
Exstinctionscoöfficient  derselben  bloss  0,14698.  Die  Uranylfällung 
der  Fundus  mucosa  enthält  also  Propepsin,  aber  kein  Pseudopepsin. 

Auf  die  gleiche  Weise  ging  ich  mit  der  Uranylfällung  der 
Pylorus  mucosa  vor.  Die  mit  0,5  ^/o  HCl  versetzte  Digestionsflüssig- 
keit ergab  nach  der  Einwirkung  auf  Fibrin  den  Exstinctionscoöf- 
ficienten  von  1,20180,  die  mit  0,5  ^/o  NagCOg  behandelte  den  von 
0,10968.  Wie  die  Uranylfällung  der  Fundus  mucosa,  so  enthält 
auch  die  der  Pylorusschleimhaut  Propepsin;  Pseudepepsin  konnte 
nicht  nachgewiesen  werden. 

Ich  setzte  auch  die  Filtrate  der  Uranylfällung  der  Dialyse  aus, 
und  machte  mit  denselben  Verdauungsversuche;  die  Resultate  sind 
aus  folgender  Tabelle  ersichtlich: 
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flOssigkeit 


E)zstinction8- 
cogfficient 


0,5  «/o  HCl 

2  g  Trockeufibrin 

Thymol 


0,50/0  NagCO, 

2  g  Trockenfibrin 

Thymol 


Fundusfiltrat 
Pylorusfiltrat 


0,17648 

gibt  keine  Biuret- 

reaction 


2,42868 
0,57380 


0,17822 
0,09716 


Es  erhellt  hieraus,  dass  die  Filtrate  der  UranylfäUuiigen  beider 
Schleimhautregionen  mit  HCl  verdauen;  ein  grosser  Unterschied 
beider  ist  darin,  dass  das  Fundusfiltrat  auffallend  gut,  jenes  des 
Pylorus  unbedeutend  verdaut.  Mit  NaaCOg  anstatt  CIH  war  mit 
keinem  Filtrat  eine  Verdauung  zu  erreichen.  Tryptophanreaction 
gelang  überhaupt  nicht. 

Die  Resultate  dieser  Versuche  zeigen,  dass  ich  kein  Ferment 
antraf,  welches  bei  alkalischer  Reaction  verdaut,  so  wie  dass,  während 
Herr  Glaessner  in  wiederholten  Versuchen  mit  dem  Rohextract 
der  Pylorusschleimhaut  durch  die  Uranylfällung  ein  negatives  Resultat 
erhielt,  bei  meinen  Versuchen  Verdauung  constatirt  werden  konnte. 

Diese  abweichenden  Ergebnisse  bewogen  mich,  die  Versuche  mit 
solchen  DrQsenauszügen  zu  wiederholen,  welche  durch  Behandlung 
mit  Toluol  gewonnen  worden  waren. 

Zu  diesem  Zweck  wurden  500  g  Fundus-  und  230  g  Pylorus- 
mucosa  mit  1000  bezüglich  400  g  0,5  ^/o  NagCOg  enthaltenden  Wasser 
reichlich  mit  Toluol  versehen  der  Digestion  ausgesetzt.  In  der 
jeder  Fäulniss  baren  Flüssigkeit  trat  die  Tryptophanreaction  am  Ende 
der  vierten  Woche  auf.  Man  erhält  in  der  Fundusflüssigkeit  mit 
Chlorwasser  eine  blasse  Rosafärbung,  welche  in  der  Pylorusflüssigkeit 
etwas  intensiver  erscheint.  Die  Tryptophanreaction  wurde  in  den 
darauf  folgenden  Tagen  nicht  intensiver,  sie  nahm  vielmehr  ab, 
indem  der  Fundusextract  sich  mit  Ghlorwasser  kaum  merkbar  färbte, 
der  Pylorusextract  sehr  blass  rosa  erschien.  Um  das  Auftreten  der 
Tryptophanreaction  mit  jener  bei  der  Trypsinverdauung  zu  vergleichen, 
setzte  ich  2  g  Fibrin  in  100  g  einer  Trypsinlösung  (0,1  ®/o  Trypsin) 
in  Gegenwart  von  Thymol  der  Digestion  aus.  Nach  4  Stunden  war 
die  Tryptophanreaction  bereits  da,  und  erschien  in  der  zwölften 
Stunde  so  intensiv,  war  hier  mit  Chlor-  und  Bromwasser  so  auf- 
fallend nachzuweisen,  wie  in  den  Extracten  von  Magenschleimhäuten 
kein  Mal. 

Ich  setzte  noch  Blut,  andere  Gewebe  und  Organe  ähnlicher 
Autodigestion  lange  Zeit  aus,  traf  aber  die  Tryptophanreaction  nur 
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in  den  Extracten  der  Magen  und  Darmschleimhäute  (Duodenum)  vor, 
doch  auch  hier  erst  nach  wochenlanger  Autodigestion  und  stets  in 
geringem  Maasse.  Auch  von  Jacoby  und  Glaessner  wird  das 
langsame  Auftreten  bei  der  Autodigestion  der  erwähnten  Organe 
bezw.  im  Leberbrei  betont.  Man  kann  daher  dem  Ferment,  welches 
hier  die  Tryptophanreaction  veranlasst,  unmöglich  irgend  eine  Be- 
deutung bei  der  Verdauung  beimessen.  Verdauung,  die  erst  nach 
Wochen  bemerkt  werden  kann,  ist  für  die  Verdauung  im  Organismus 
belanglos.  Wenn  das  Auftreten  der  Tryptophanreaction  die  Gegen- 
wart des  Pseudopepsins  beweisen  soll ,  dann  ist  auch  erwiesen,  dass 
das  letztere  für  die  Verdauung  im  Körper  ohne  Werth  ist,  denn  das 
Pseudopepsin,  selbst  wenn  es  da  wäre,  hat  keine  Zeit,  seine  langsame 
Wirkung  zu  entfalten.  Und  da  fällt  es  schwer,  zu  glauben,  dass  die 
Pylorusdrüsen  zur  Erzeugung  dieses  Fermentes  dienen.  Wenn  man 
bedenkt,  dass  die  Tryptophanreaction  nur  bei  langer  Autodigestion 
solcher  Organe  beobachtetwerden  kann,  die  sich  in  nächster  Nähe  des 
Pankreas  befinden,  so  wird  es  schwer,  sich  des  Gedankens  zu  erwehren, 
dass  das  Tryptophan  von  einer  minimalen  Menge  imbibirten  oder 
durch  Resorption  hingelangten  (in  der  Leber)  Trypsin  erzeugt  wird. 
Bestärkt  wird  diese  Möglichkeit  noch  durch  das  inconsequente  Auf- 
treten der  Tryptophanreaction  in  den  Extracten  der  erwähnten  Organe 
(siehe  auch  Jacoby,  Biondi). 

Nun  möchte  ich  aber  noch  zu  den  Fundus-  und  Pylorusextracten 
zurückkehren.  Diese  wurden  in  der  sechsten  Woche  der  Auto- 
digestion gewonnen,  indem  ich  die  Drüsenmassen  zuerst  durch  Lein- 
wandbeutel, dann  durch  Papier  filtrirte.  Die  Drüsensubstanz  schien 
nach  dieser  Autodigestion  in  den  tieferen  Schichten  noch  ziemlich 
gut  erhalten.  Unter  dem  Mikroskop  waren  insbesondere  die  Kerne 
der  Drüsenzellen  noch  gut  conservirt,  die  Zellen  selbst  hatten  aber 
während  der  anhaltenden  Maceration  viel  von  ihrem  Protoplasma 
verloren.  Eine  Probe  des  Fundusextractes  zeigte,  neutralisirt,  ge- 
kocht und  filtrirt,  den  Exstinctionscoöfficienten  von  0,26058,  die  des 
Pylorusextractes  den  von  0,25784.  Das  meiste  gelöste  Albumin  wurde 
aber  durch  die  Neutralisation  und  Hitze  gefällt,  und  in  der  Lösung 
blieb  höchst  wenig  zurück,  das  als  Propepton  und  Pepton  an- 
gesprochen werden  konnte. 

Beide  Extracte  erhielten  bis  zu  1  Vo  NaCl  und  verdünnte  Essig- 
säure. Wir  wollen  den  hierauf  erhaltenen  Niederschlag  als  Fällung  I 
bezeichnen.    Das  Filtrat  wurde  mit  NagCOs  eben  schwach  alkalisirt 
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und  darauf  mit  verdannter  Uranylacetatlösung  versetzt  Den  hierauf 
entstandenen  Niederschlag  möchte  ich  Fällung  II  nennen.  Ausser 
diesen  blieb  noch  das  Endfiltrat  nach  Fällung  II  übrig.  Fällung  I 
und  II  sowie  das  Endfiltrat  benutzte  ich  zu  Verdauungsversuchen. 
Zu  diesem  Zweck  kam  Fällung  I  und  II  mit  etwas  Wasser,  sowie 
auch  das  Endfiltrat,  in  je  einen  Schlauchdialysator;  den  Flüssigkeiten 
wurde  etwas  Thymol  beigegeben,  und  so  setzte  ich  dieselben  der 
Dialyse  aus.  Ich  halte  die  Dialyse  in  allen  diesen  Fällen  daher  für 
nothwendig,  weil  die  Gegenwart  von  Salzen  bekannter  Weise  (so 
bereits  0,5  ®/o  NaCl)  die  Pepsinverdauung  herabsetzt. 

Nach  der  Dialyse  benutzte  ich  die  Flüssigkeiten  in  der  bereits 
bei  Beschreibung  der  früheren  Versuche  angegebenen  Weise  zu  Ver- 
dauungsversuchen.  Die  Resultate  erhellen  aus  der  folgenden  Tabelle : 


Verdauungs- 
flussigkeit 


Bioretreaction 


50  ccm  Flflsaiglceit, 
0,5ü/o  HCl,  2  g  Trocken- 

flbrin,  Thymol. 
ExstinctioDSCoöfflcieni : 


50  ccm  Flflssigkeit, 

0,50/0  NaaCOs.  2  g 

Trocken fibrin,  Thymol, 

Ezstinciionsooöf  ficient : 


Fundusfällung  I 
Fällung  II 

Endfiltrat 
Pylorusfällung  I 

Fällung  II 
Endfiltrat 


blasse  Rosafärbung 

keine  Biuret*     I 
reaction         1 

sehr  blasse  Rosa- 
färbung 
blasse  Rosafärbung 

keine  Biuret-     I 
reaction        1 

sehr  blasse  Rosa- 
färbung 


2,42024 

keine  Verdauung, 

das  Ganze  bildet  eine 

sulzartige  Menge 

I  1,21262 

2,35368 

keine  Verdauung, 

das  Ganze  ist  eine 

sulzartig  auf- 
gequollene Masse 

\         2,57936 


0,17194 
keine  Verdauuog 

0,07990 
0,18852 

0,19268 
0,19076 


Wie  die  Zahlen  dieser  Tabelle  beweisen,  fand  Verdauung  nur 
in  Gegenwart  von  HCl  statt  und  zwar  mit  der  Flüssigkeit  aus 
Fallung  I  und  mit  dem  Endfiltrate.  Die  aus  der  Uranylfällung  ge- 
wonnenen Flüssigkeiten  verdauten  überhaupt  nicht.  Mit  NagCOg  gab 
es  gar  keine  Verdauung;  ähnlich  schwache  Biuretreactionen,  wie  die 
in  der  Tabelle  angegebenen,  erhält  man  nämlich  auch,  wenn  man 
Fibrin  in  Wasser  von  0,5  ^o  NagCOg-Gehalt  24  Stunden  lang  bei 
40^  0.  digeriren  lässt. 

Da  die  Uranylfällungen  nach  Glaessner  auch  die  Profermente 
enthalten  sollen,  so  bereitete  ich  aus  einem  Theil  derselben,  in  der 
von  Glaessner  angegebenen  Weise  (1.  c.  Seite  286)  mit  schwach 
alkalischem   Wasser  Auszüge   und  untersuchte   deren  Verdauungs- 
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fähigkeit,  sowohl  vor  wie  auch  nach  der  Dialyse.  Doch  ich  konnte 
weder  bei  saurer  noch  bei  alkalischer  Reaction  Verdauung  beobachten. 
Die  Exstinctionscoefficienten  bewegten  sich  zwischen  0,11804  und 
und  0,17646  mit  HCl  und  zwischen  0,07706  und  0,19566  mit 
NaaCOg. 

Es  war  zu  erwarten,  dass  Fällung  I,  wie  auch  erwiesen,  reich- 
lich Propepsin  enthalten  wird,  reissen  doch  Niederschläge,  insbesondere 
mucinreiche,  Fermente  gerne  mit  sich,  und  wenn  ich  in  der  Uranyl- 
fällung  kein  Propepsin  fand,  so  dürfte  das  zum  Theil  eben  daher 
rühren,  dass  Fällung  I  viel  Propepsin  enthält,  zum  Theil  Bher  auch  von 
dort  stammen,  dass  ich  ungenügende  Mengen  Uranylacetat  den 
Flüssigkeiten  zusetzte;  daher  auch  die  relativ  gute  Verdauung  mit 
dem  Endfiltrat.  In  anderen  Versuchen,  so  in  dem  Versuche,  wo  die 
Autodigestion  bei  Gegenwart  von  Thymol  verlief,  verdaute  der 
Extract  aus  der  Uranylfällung  mit  0,5  ®/o  HCl  gut.  üebrigens  war 
es  auch  nicht  Zweck  dieser  Untersuchungen,  die  Güte  der  Uranyl- 
methode  bei  der  Gewinnung  des  Propepsins  zu  erproben.  Ich  wollte 
nur  wissen,  ob  es  wirklich  Pseudopepsin,  einen  Vermittler  zwischen 
Magensaft  und  Pankreasverdauung  gibt,  was  zu  glauben  in  der  That 
verlockend  schien;  dies  bezüglich  aber  sprechen  alle  Ergebnisse 
obiger  Versuche  einstimmig  dahin :  es  gibt  kein  Pseudopepsin. 


Digitized  by  VjOOQIC 


293 


(Aus  dem  physiologischen  Institut  der  Universität  Wien.) 

^Wasserg'elialt  und  Org^anfiinctlon. 

Dritte   Mittheilung*). 

Von 

Dr.  Arnold  DnrlCt  Assistenten  am  Institute. 


(Mit  5  Textfiguren  and  Tafel  III.) 


üeber  die  Leitnn^sgeschwindigkeit  im  normalen  nnd  wasser- 
armen motorischen  Froschnerven. 

In  der  weiteren  Verfolgung  des  ursprünglichen  Zieles  aus  den 
Eesultaten  der  Untersuchungen  Ober  die  geänderte  Function  ein- 
zelner Oi^ane,  deren  Wassergehalt  vermindert  ist,  Schlosse  auf  das 
Geschehen  in  der  lebenden  Substanz  überhaupt  ziehen  zu  können, 
Schlüsse,  die  unter  Zugrundelegung  der  bekannten  chemisch-physikali- 
sehen  Gesetze  aufgebaut  werden  sollen,  sind  auch  die  vorliegenden 
Beobachtungen  durchgeführt.  Sie  umfassen  nur  Versuche  über  die 
Fortpflanzung  der  Erregung  im  Froschnerven,  sollen  aber  in  Bälde 
durch  weitere  Mittheilungen  über  die  Erregungsleitung  im  Muskel 
und  den  Ablauf  der  elektrischen  Vorgänge  in  Muskel  und  Nerv 
ergänzt  werden,  die  sich  freilich  vorläufig  nur  auf  den  Frosch  allein 
beziehen  werden. 

So  einfach  die  Frage  auf  den  ersten  Blick  zu  lösen  schien  und 
so  präcise  auch  die  ganze  Technik  der  Versuche  gegeben  ist,  so 
viele  Schwierigkeiten  stellten  sich  der  Ausführung  der  Beobachtungen 
entgegen  und  Hessen  diese  durch  lange  Zeit  nicht  einwandfrei  er- 
scheinen, um  so  mehr,  als  die  erhaltenen  Resultate  keine  ein- 
deutigen waren.  Die  Schwierigkeiten,  mit  denen  jede  Untersuchung 
über  die  Leitungsgeschwindigkeit  zu  kämpfen  hat,  hätten  sich  freilich 
schon   beim  Durchsehen   der  ziemlich  umfangreichen,  einschlägigen 


1)  Dieses  Archiv  Bd.  87  S.  42. 
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Literatur  erkennen  lassen,  da  bisher  fast  dieselbe  Zahl  von  Autoren 
eine  Zunahme  der  Leitungsgeschwindigkeit  in  Nerven  mit  steigender 
Reizstärke  fand,  wie  sie  negirte.  In  beiden  Lagern  finden  sich 
Namen  der  bedeutendsten  Vertreter  physiologischer  Forschung,  und 
trotzdem  haben  die  mit  peinlichster  Sorgfalt  durchgeführten  Unter- 
suchungen zu  jenen  ganz  entgegengesetzten  Resultaten  geführt.  Erst 
im  letzten  Jahre  schien  durch  eine  Arbeit  Engel  mann 's*),  die 
wohl  den  Anspruch  auf  grösste  Genauigkeit  machen  kann,  die  Ent- 
scheidung sich  endgültig  der  Unabhängigkeit  der  Leitungsgeschwindig- 
keit im  Nerven  von  der  Reizstärke  zuzuwenden.  Es  war  somit  nichts 
naheliegender,  als  genau  der  von  Engelmann  angegebenen  Versuchs- 
methode  zu  folgen,  denn  es  war  voraus  zu  sehen,  dass  dadurch  jene 
störenden  Einflüsse,  welche  sonst  die  Verwerthbarkeit  der  Ergebnisse  am 
wasserarmen  Nerven  beeinträchtigt  hätten,  in  Wegfall  kommen  würden. 
Bei  der  zu  erwartenden  Unabhängigkeit  konnte  die,  durch  die  ver- 
schiedene Erregbarkeit  von  wasserarmen  und  normalen  Nerven  event. 
geforderten  Unterschiede  in  der  Reizstärke  die  Fortpflanzungs- 
geschwindigkeit nicht  beeinflussen.  Die  am  wasserarmen  und  normalen 
Nerven  erhaltenen  Resultate  hätten  daher  vergleichbar  sein  müssen. 
Engelmann 's  Methode  schliesst  sich  im  Wesen  der  zuei*st  von 
H  elmholtz  verwendeten  Methode  der  Fortpflanzungsgeschwindigkeits- 
Messung  an,  weist  aber  als  ein  ihr  specifisches  Moment  die  Anwendung 
der  neu  construirten  Tunnelelektroden  auf,  welche  der  extrapolaren 
Amortisirung  des  Stromes  dienen  sollen.  Es  kann  an  dieser  Stelle 
wohl  darauf  verwiesen  werden,  dass  es  unnöthig  erscheint,  auf  die 
zahlreichen  Versuche,  die  über  die  Leitungsgeschwindigkeit  an- 
gestellt wurden,  einzugehen,  da  diese  ohnedies  in  der  Arbeit 
Engelmann's  sowie  jener  von  Vi ntschg au  ^)  angeführt  sind,  und 
die  inzwischen  neu  hinzugekommenen  einschlägigen  Veröffentlichungen, 
welche  in  den  genannten  Publicationen  nicht  citirt  sind,  sich  zum 
Theil  in  den  Lehr-  und  Handbüchern  angegeben  finden,  zum  Theil 
erst  der  jüngsten  Zeit  entstammen.  Aus  den  erwähnten  Gründen 
können  auch  jene  Argumente  übergangen  werden,  welche  von  der 
einen  und  der  anderen  Seite  für  und  gegen  die  Aenderung  der 
Leitungsgeschwindigkeit  im  Nerven  in's  Feld  geführt  werden.  Es 
kann  in  Bezug   auf  diese  ebenfalls  auf  die  ausführliche  Arbeit  von 


1)  Arch.  f.  Anat  und  Physiol.  1901  S.  1. 

2)  Dieses  Archiv  Bd.  30  S.  17. 
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Vintschgau  verwiesen  werden.  Nur  auf  die  Untersuchungen*) 
und  Berechnungen  Hermann's  soll  an  dieser  Stelle  noch  eigens 
hingedeutet  sein.  Hermann  betont  nämlich,  ohne  auf  die 
Gontroverse  zwischen  Engelmann  und  Bernstein  bezüglich  der 
Abhängigkeit  der  Fortpflanzungsgeschwindigkeit  im  Muskel  von  der 
Seizstärke  einzugehen ,  dass  er  glaube ,  es  müsse  sich  die  Erregungs- 
fortpflanzung analog  der  Fortpflanzung  von  Schall-,  Licht-  und 
Schlauch  wellen  mathematisch  ausdrücken  lassen,  woraus  dann  eine 
Unabhängigkeit  des  Fortschreitens  der  Erregungswelle  von  der  Reiz- 
stärke sich  ergeben  würde.  Die  Vergrösserung  der  Reizstärke 
würde  sich  dann  nur  in  einer  Vergrösserung  der  gleichzeitig  erregten 
Strecke,  also  einem  Längerwerden  der  Erregungswelle  und  nicht 
einer  Geschwindigkeitsänderung  äussern.  In  seiner  späteren  Arbeit 
gelingt  Hermann  wirklich  die  Entwicklung  der  Difierentialgleichung, 
und  bei  der  Besprechung  dieser  weist  er  dann  neuerdings  darauf 
hin,  dass  dadurch  eine  Unabhängigkeit  des  Ablaufes  der  Welle  von 
der  Art  der  Erregung,  sei  diese  nun  auf  chemischem,  mechanischem 
oder  elektrischem  Wege  herbeigeführt  worden ,  sich  ergibt,  und  dass 
femer  damit  eine  Uebereinstimmung  mit  der  von  Engelmann  ge- 
machten Angabe  der  Unabhängigkeit  von  Leitungsgeschwindigkeit 
im  Froschmuskel  gegeben  ist. 


Bezüglich  der  Beschreibung  der  Methodik  der  Versuche  ist  es 
trotz  der  anscheinend  vollkommen  gegebenen  Erfordernisse  für  die 
Durchführung  der  Beobachtungen  doch  nothwendig,  eine  ausführ- 
lichere Darlegung  zu  wählen,  nachdem  bereits  die  ersten  Versuche 
unter  den  von  Engelmann  beschriebenen  Bedingungen  ergeben 
hatten,  dass  eine  Unabhängigkeit  der  Fortpflanzungsgeschwindig- 
keit von  der  Reizstärke  nicht  in  allen  Fällen  zu  beobachten  ist. 
Ausserdem  fielen  bei  sehr  wasserarmen  Muskeln  die  Hubhöhen  auch 
bei  sehr  starken  Vergrösserungen  noch  so  niedrig  aus,  dass  die 
geringe  Neigung  der  Curven,  die  bei  rascher  Rotation  des  Cylinders 
für  die  Zeitmessung  zu  Stande  kam ,  eine  Auswerthung  der  Curven- 
abstände  sehr  ungenau  machte.  Es  war  aus  diesem  Grunde  nöthig, 
wieder  auf  die  Methode  zurückzukommen,  welche  bei  den  Versuchen 
über  die  Latenz  des  Muskels  von  mir  verwendet  worden  war.  Nach 


1)  Dieses  Archiv  Bd.  73  S.  452  und  Bd.  75  S.  574. 
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dem  anderen  Zwecke,  dem  sie  nun  diente,   musste  natürlich  eine 
Modification  derselben  vorgenommen  werden,  wenn  auch  das  Princip 


-nAAAHiIiIIi     - 
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der  Registrirung  des  Zuckungsbeginnes  mit  Hülfe  eines  Gentralhebels 
und  des  P fei T sehen  Signals  das  nämliche  blieb.  Vorstehendes 
Schema  soll  der  Erläuterung  dienen. 
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Auf  der  Marmorplatte  jeder  der  beiden  von  Grund  auf  ge- 
mauerten freistehenden  Bussolenconsole  stand  eine  der  beiden  Myo- 
graphiontrommeln,  von  denen  die  eine  mittelst  des  Uhrwerkes,  die 
andere  durch  einen  Wechselstrommotor  bewegt  wurde;  letztere  war 
durch  Verschraubungen  unverrückbar  am  Gonsol  befestigt,  so  dass 
sie  ihre  Stellung  gegen  das  ebenfalls  am  Gonsol  festgeschraubte 
Stativ  der  Auslösevorrichtung  nicht  ändern  konnte.  Diese  selbst 
war  ähnlich  jener  bei  den  Latenzversuchen  bescliriebenen  beschaffen. 
Sie  konnte  in  dem  gut  gearbeiteten  breiten  Schlitten  mit  geringer 
Reibung  eingerückt  werden,  und  der  leiseste  Anstoss  an  der  scharfen 
Spitze  des  Auslösehebels  genügte  bereits  zur  Unterbrechung  des 
Stromes  des  Inductoriums.  Der  Hebel  wurde  stets  so  eingestellt, 
dass  sein  äusserstes  Ende,  wenn  er  ganz  gegen  die  Tronmiel  vor- 
geschoben war ,  eben  noch  von  dem  Dorn  an  derselben,  der  in  einer 
scharfen  Spitze  aus  Stahl  endete,  getroffen  wurde.  Durch  eine 
Feder  wurde  der  losgeschleuderte  Hebel  in  seiner  Bewegung  ver- 
langsamt und  durch  eine  zweite  so  arretirt,  dass  er  nicht  mehr 
gegen  die  Contactspitze  zurückgeworfen  werden  konnte,  was  einen 
neuen  Schluss  und  eine  neue  Oeffnung  des  Stromes  zur  Folge  ge- 
habt hätte.  Die  Umdrehungsgeschwindigkeit  der  die  Zeit  messenden 
Trommel  war  so  gewählt,  dass  einem  mm  vorbeibewegten  Umfanges 
in  den  Versuchen  am  wasserarmen  Nerven  0,423  a,  in  jenen  an  dem 
normalen  Nerven  0,301  a  entsprach,  was  ungefähr  sieben  Umdrehungen 
der  500  mm  im  Umfange  messenden  Trommel  per  Secunde  ent- 
spricht. Die  Genauigkeit  7  mit  welcher  unter  denselben  Verhält- 
nissen der  Wechselstrommotor  arbeitete,  wenn  die  peinlichste  Soiigfalt 
für  alle  Nahtstellen  an  den  Transmissionen  beobachtet  wird,  geht 
bereits  aus  der  H.  Mittheilung  hervor.  Die  Fehlergrenzen-Bestimmung 
für  die  zuletzt  genannte  grosse  Umdrehungsgeschwindigkeit  ergab 
nach  der  Methode  der  kleinsten  Quadrate  folgendes,  abermals  voll- 
kommen befnedigende  Resultat,  das  aus  48  Beobachtungen  mit  zu- 
sammen 357  Umdrehungen  gewonnen  wurde. 

Mittlerer  Fehler  der  Messung  .    .    .  lO^*- 1,562  Secunden 
wahrscheinlicher  Fehler  der  Messung  10~*  •  1,041         , 
mittlerer  Fehler  des  Mittels    .    .    .  10"''  •  4,94  „ 

wahrscheinlicher  Fehler  des  Mittels    10"'  •  3,3  , 

Da  die  Dicke  der  Gurven  0,065  mm  im  Durchschnitt  beträgt, 
so  konnten  die  Fehler  beim  Ausmessen  der  Gurven  mit  dem  Ocular- 
mikrometer  immerhin  bis  zu  0,010  mm  =  3,0-10-^  Secunden  betragen, 

E.  Pflflger,  Archiv  fttr  Physiologie.    Bd.  92.  20 
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der  aus  der  Ausmessung  sich  ergebende  Fehler,  der  natürlich  bei 
sehr  flach  verlaufenden  Gurven  noch  grösser  werden  kann ,  übertrifft 
daher  etwas  jenen,  der  auf  Kosten  der  Aenderungen  der  Um- 
drehungsgeschwindigkeit zu  setzen  ist  Für  diese  dürften  sich  übrigens 
die  Fehlergrenzen  eher  noch  geringer  stellen,  da  aus  den  Protokollen 
hervorgeht,  dass  die  Unterschiede,  welche  sich  zwischen  Zählungen 
von  25—30  Umdrehungen  ergaben  und  jenen  von  V*  bis  V2  Um- 
drehung nahezu  gleich  grosse  sind,  so  dass  ein  ziemlicher  Theil  der 
Abweichungen  durch  die  Unmöglichkeit,  die  Bruchtheile  der  Wellen- 
längen der  Stimmgabel,  welche  zur  Zeitbestimmung  diente,  genau 
zu  messen,  bedingt  sein  dürfte. 

Als  Registrirvorrichtung  diente  das  Engel  mann' sehe  Poly- 
rheotom,  dessen  Achse  verlängert  worden  war.  Auf  ihr  wurde  die 
Trommel  eines  grossen  Baltzar' sehen  Kymographions  unverrückbar 
angeschraubt.  Von  der  Verwendung  der  Kupferfedercontacte  wurde 
aus  mehreren  Gründen  Abgang  genommen.  Einerseits  nutzten  sich 
die  Spitzen  der  Federn  und  Ränder  der  Bänke,  obwohl  die  Federn 
nur  leise  die  Bänke  streifen  durften,  um  eine  Aenderung  der  Um- 
drehungsgeschwindigkeit während  des  Contactschlusses  nicht  zu  er- 
zeugen, doch  merkbar  ab,  und  es  traten  dann  Unterschiede  in  den 
Beizmomenten  auf,  anderseits  kam  es  nicht  selten  vor,  dass  sich  die 
Federn,  auch  wenn  sie  so  fest  als  möglich  in  die  Löcher  eingerieben 
waren,  doch  etwas  verdrehten,  was  natürlich  wiederum  zu  einer 
Aenderung  der  Reizmomente  Anlass  gab.  Es  ist  wohl  selbst- 
verständlich, dass  bei  einer  Vorrichtung  wie  dem  Pantokymographion 
diese  Verhältnisse  nicht  störend  gewirkt  hätten,  nachdem  es  sich 
bei  diesem  sowohl  um  geringere  Umdrehungsgeschwindigkeiten,  als  auch 
nur  um  zweimaliges  Schliessen  der  Contacte  handelt,  während  hier 
auf  jede  Versuchsreihe  viele  Tausende  von  Schliessungen  fallen 
mussten,  nachdem  doch  das  Erreichen  der  vollen  Geschwindigkeit 
zu  Beginn  des  Versuchs  abzuwarten  war  und  auch  während  der 
Versuche  bestimmte  Intervalle  eingehalten  wurden ,  was  dann ,  wenn 
()—8  Gurven  bei  derselben  Lage  des  auslösenden  Dornesan  der 
Trommel  in  einander  geschrieben  wurden,  eben  so  viele  Minuten  in 
Anspruch  nahm.  Erwähnt  werden  muss  ferner,  dass  das  Heraus- 
schneiden eines  einzelnen  Oeifnungsschlages  bei  der  grossen  Rotations- 
geschwindigkeit auf  einige  Schwierigkeiten  stösst,  um  so  mehr,  wenn 
man  die  Möglichkeit  unipolarer  Wirkungen  des  Schliessungs- 
schlages,    die   bei  Benützung  des  Principes  der  gemeinschaftlichen 
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Strecke  in  ihrer  von  Engelmann  angegebenen  Form  auftreten 
kann,  vermeiden  will,  was  hier  bei  starken  Reizströmen  gefordert 
erscheint.  Ein  Umstand,  der  es  bei  den  vorliegenden  Versuchen 
ebenfalls  rätblich  erscheinen  Hess  von  den  Gontactfedem  abzugehen, 
ist  der,  dass  bei  den  Versuchsreihen,  in  denen  die  Lager  des 
Rheotoms  durch  die  bedeutende  Masse  der  Trommel  und  die  grosse 
Geschwindigkeit  derselben  sehr  stark  in  Anspruch  genommen  waren, 
auf  das  Oelen  derselben  besonders  Bedacht  genommen  werden 
musste ,  wozu  sich  in  der  Folge  Vaselin  als  am  geeignetsten  erwies. 
Es  litt  aber  dadurch,  wie  vorauszusehen  war,  die  Sicherheit  der 
Stromzuführung  zu  den  Gontactfedem,  da  diese  beim  Polyrheotom 
durch  Körperschluss  des  Apparates,  also  durch  die  Achse  geschieht. 
Beim  Fehlen  eines  Pantokymographions,  bei  dem  sich  diese  Störungen 
nicht  bemerkbar  gemacht  hätten,  wurde  zur  oben  beschriebenen 
Auslösevorrichtung  gegriffen  und  in  eines  der  Löcher  des 
Polyrheotomringes  an  Stelle  eines  bürstentragenden  Zapfens  ein 
solcher  mit  scharfer  Stahlspitze  eingesetzt,  der  bei  den  Ver- 
suchen ,  in  denen  der  Muskel  selbst  auf  der  Trommel  des  Rheotoms 
schrieb,  verstellt  wurde,  so  dass  mehrere  Muskelcurven  auf  einer 
Abscisse  neben  einander  entstanden,  wie  dies  Taf.  III  und  Fig.  2, 
3  und  4  zeigen,  wogegen  er  bei  jenen  Beobachtungen,  in  denen  die 
Zeit  mit  dem  Pfeil'schen  Signal  registrirt  wurde,  fix  an  seiner 
Stelle  blieb,  während  das  PfeiTsche  Signal  der  Höhe  nach  ver- 
stellt wurde,  so  dass  die  einzelnen  Beobachtungen  vertical  unter 
einander  zu  liegen  kamen.  (Fig.  5.)  In  diesen  Versuchen  wurde  die 
Muskelcurve  auf  der  zweiten  langsamer  laufenden  Trommel  für  sich 
aufgezeichnet;  der  Gontacthebel,  der  jenem  in  der  zweiten  Mittheilung 
entsprechend  gebaut  war,  zeichnete  die  Muskelcurve  mit  SOfacher 
Vei^össerung  auf.  Die  zweite  Gurve  folgte  der  ersten  so,  dass  sie 
knapp  neben  dieser  geschrieben  werden  musste,  auch  wenn  zwischen 
den  beiden  zu  einem  Versuche  gehörigen  Beobachtungen  längere 
Zeit  verstrichen  war. 

Im  Weiteren  war  die  Anordnung  der  Apparate  die  folgende: 
Den  Reizstrom  lieferte  die  Accumulatorenbatterie  Bi  mit  dem  Vor- 
schaltwiderstand  TTj),  durch  die  Wippe  Ci  in  Stellung  b  war  der 
Strom  dem  Inductorium  und  der  Wippe  C2  in  Stellung  b  zugeführt, 
von  hier  ist  der  fernere  Weg  durch  die  Auslösevorrichtung  A  zur 
Wippe  C29  der  Wippe  Ci  -und  der  Batterie  zurück  gegeben.  Wie 
aus    dem  Angegebenen    hervorgeht,   wurden  Oeffnungsschläge  ver^ 
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wendet  Stellung  a  der  Wippe  C^  schaltet  das  Galvanometer  G^  in 
den  erwähnten  Kreis  ein  und  gestattet  die  stets  wichtige  Controle,  ob 
die  gewählte  Stromstärke  genau  beibehalten  wurde  und  nicht  event. 
Fehler  in  den  Gontacten  vorhanden  sind. 

Der  zeitmessende  Strom  entstammt  der  Accumulatorenbatterie  B^ 
mit  Vorschaltwiderstand  Cg,  das  Galvanometer  G^  dient  zur  steten 
Controle  des  zeitmessenden  Stromes,  was  von  besonderer  Wichtigkeit 
ist,  um  nicht  Aenderungen  in  der  Latenz  des  Signales  befürchten  zu 
müssen.  Durch  den  Gommutator  C^  in  Stellung  a,  C^  in  Stellung  h, 
wie  dies  der  Abbildung  entspricht,  gelangt  der  Strom  zum  Contact- 
hebel  H,  zur  Wippe  Cg,  dem  Pfeil' sehen  Signal  Pf,  zur  Wippe  Q 
und  endlich  zu  der  Batterie  zurück.  Dies  ist  die  eigentliche  Versuchs- 
stellung; durch  Oeifnung  des  Contactes  am  Hebel  H  wird  mittelst 
des  Signales  der  Zuckungsbeginn  notirt.  Behufs  Bestimmung  des 
Reizmomentes  dient  dieselbe  Vorrichtung  wie  in  den  Latenzversuchen. 
Wippe  C^  und  C^  kommen  in  a-Stellung,  Wippe  Q  bleibt  in  a- 
Stellung.  Der  Widerstand  W^  ist  so  eingestellt,  dass  dieselbe  Strom- 
intensität im  Stromkreise  vorhanden  ist,  wie  während  der  vorher- 
gegangenen Beobachtung.  In  den  meisten  Versuchen,  in  denen  jedoch 
diese,  nur  der  Latenzbestimmung  dienende,  Anordnung  getroffen  wurde, 
konnte  übrigens  dieses  Verfahren  unterbleiben,  das  hauptsächlich  den 
Zweck  verfolgte,  ab  und  zu  einen  Vergleich  mit  den  seiner  Zeit 
mitgetheilten  Latenzversuchen  bei  directer  Erregung  des  Muskels 
durchführen  zu  können. 

Eine  wesentlich  unangenehme  Gomplication  war  in  den  Be- 
obachtungen dadurch  gegeben,  dass  dann,  wenn  der  Moment  des 
Beginnes  einer  Zuckung  registrirt  war,  die  durch  einen  Beiz,  z.  B. 
am  centralen  Ende,  ausgelöst  war,  also  der  Signalstrom  geöffnet  war, 
gewartet  werden  musste,  bis  der  Muskel  sich  wieder  so  weit  ver- 
längert hatte,  dass  der  Contact  durch  den  Contacthebel  eben  wieder 
dauernd  geschlossen  wurde.  Diesem  Schliessen  geht  aber  in  der 
Begel  ein  mehrmaliges  Ueberspringen  von  ganz  kleinen  Funken  an  der 
Platinspitze  voraus,  was  zu  wiederholten  vorübergehenden  Oeffhungen 
und  Schliessungen  des  zeitmessenden  Stromes  führt.  Die  Trommel, 
die  während  dieser  Zeit  ständig  weiter  rotirt,  wird  daher  mit  einer 
grossen  Zahl  von  Signalcurven  überdeckt  und  so  eine  Zeitbestimmung 
unmöglich  gemacht  Da  das  Signal  in  seiner  Lage  zur  Trommel 
während  zusammengehöriger  Versuche  nicht  geändert  werden  darf, 
wurde  ein  Ausweg  in  der  Einschaltung  der  Wippe  C^  gefunden,  die 
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sofort  nach  Beendigung  einer  Beobachtung,  gekennzeichnet  durch 
den  Ton  des  Aufechlagens  der  Spitze  auf  den  Hebel  der  Auslöse- 
vorrichtung, in  die  Stellung  b  umgelegt  wird.  Es  vergehen  somit 
zwischen  Versuch  und  dem  Umlegen  bei  vollkommener  Aufmerksamkeit 
kaum  mehr  als  1 — IVs  Zehntel-Secunden.  Zerstreutheit  rächt  sich 
besonders  bei  Thieren  mit  geringerem  Wasserverlust  gern  dadurch, 
dass  eine  oder  zwei  Signalcurven  bereits  unnöthiger  Weise  auf  der 
Trommel  erscheinen,  was  aber  die  Ausmessung  meist  gar  nicht 
stört.  Befindet  sich  die  Wippe  C4  in  der  &- Stellung,  kann  durch 
den  Ausschlag  des  Galvanometers  O^  bequem  die  Wiederherstellung 
des  Gontactes  abgewartet  werden,  eventuell  durch  Verstellung  der 
Mikrometerschraube  desselben  dieser  fein  eingestellt  werden,  ohne 
dass  das  PfeiTsche  Signal  sich  im  Stromkreise  befindet.  Umlegen 
der  Wippe  C^  nach  der  a-Stellung  führt  nun  nur  mehr  zu  einer  ein- 
fachen Schliessungscurve  am  Signal,  der  nach  dem  Einrücken  der 
Auslösevorrichtimg  X,  in  Folge  der  Zuckung  des  Muskels,  dieOeffnungs- 
curve  des  Signales  folgt.  Nachstehende,  einer  Reihe  mit  wasserarmen 
Muskeln  entnommene  Gurve,  Fig.  5  S.  324,  gibt  ein  Beispiel  der  er- 
haltenen Bilder.  Der  Abstand  beider  Gurven  auf  derselben  Abscisse 
ist  die  Differenz  der  Latenzen  bei  Reizung  an  zwei  50  mm  von 
einander  entfernt  gelegenen  Stellen  des  Nerven.  1  mm  der  Abscisse 
entspricht  0,301  a.  Die  Ausmessung  der  Nervenlänge  wurde  übrigens 
wiederholt  auch  in  der  von  v.  Vintschgau  angegebenen  Form  zur 
Controle  gegenüber  Ungleichartigkeiten  in  der  Dehnung  des  Nerven, 
die  beim  Auflegen  auf  die  Elektroden  hätten  vorhanden  sein  können, 
ausgeführt. 

Der  Gommutator  C^  führte  in  der  geläufigen  Weise  die  Inductions- 
schläge  bald  den  central,  bald  den  peripher  am  Nerven  gelegenen 
Elektroden  zu. 

Durch  Verschiebung  des  PfeiTschen  Signales  in  der  Richtung 
der  Ordinate  konnten  bis  zu  20  Versuchsreihen  auf  einer  Trommel 
aufgezeichnet  werden.  Es  darf  bei  alledem  nicht  verschwiegen 
werden,  dass  die  Handhabung  der  Methode  volle  Aufmerksamkeit 
und  auch  eine  gewisse  Einübung  erfordert,  so  dass  sie  als  bequem 
kaum  empfohlen  werden  kann;  sicherlich  gibt  sie  aber  Resultate, 
die  den  grössten  Anforderungen  an  Verlässlichkeit  und  Genauigkeit 
entsprechen,  da  der  steile  Anstieg  der  Signalcurven,  die  absolute 
Congruenz  derselben,  gleichzeitig  mit  der  Möglichkeit,  die  Höhe  und 
Congruenz  der  Zuckungscurven  auf  der  zweiten  Trommel  zu  con- 
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statiren,  ein  genaues  Ausmessen  der  Zeitintervalle  sowie  eine  genaue 
Auslese  jener  Zuckungen  gestattet,  welche  als  wirklich  congruente 
zur  Verwerthung  der  Zeitzahlen  herangezogen  werden  dürfen.  Dass 
die  Methode  insbesondere  dann  zu  den  Versuchen  direct  erforderlich 
ist,  wenn  ein  flacher  Verlauf  der  Zuckungscurve,  wie  dies  sehr 
wasserarmen  Muskeln  entspricht,  ein  Ausmessen  der  Abstände  er- 
schwert und  ungenau  macht,  wurde  bereits  oben  erwähnt 

Eine  Bestätigung  der  Resultate  wurde  durch  die  directe  graphische 
Aufzeichnung  der  stark  vergrösserten  Zuckungscurve  auf  der  rasch 
rotirenden  zeitmessenden  Trommel  zu  erbringen  gesucht.  Es  wurde 
hierfür  der  von  Engelmann  angegebene  Muskelhebel  mit  langer 
Achse  verwendet,  die  Zuckungen  ebenfalls  wie  oben  mit  30faclier 
Vergrösserung  geschrieben.  Die  Ausmessung  der  Gurven  erfolgte  in 
der  Weise,  dass  nahe  über  die  Abscisse  zwei  parallele  Linien  ge- 
zogen wurden  und  die  Abstände  der  Schnittpunkte  dieser  mit  der 
Gurve  gemessen  wurden,  und  nur  dann,  wenn  diese  vollkommen 
übereinstimmten,  die  Hubhöhen  absolut  gleich  und  der  Zuckungs- 
verlauf vollkommen  congruent  waren,  sind  die  Versuche  als  brauchbar 
in  das  Protokoll  eingetragen  worden.  Eine  Ausmessung  in  der  von 
Hermann  angegebenen  Weise  war  unmöglich,  weil  durch  das 
Ineinanderfallen  der  Linien,  welche  der  sich  wieder  verlängernde 
Muskel  nahe  der  ursprünglichen  Abscisse  zog,  diese  eine  wesentliche 
Verdickung  erfuhr,  wie  in  den  beigegebenen  Abbildungen  ersichtlich  ist 

Die  langsame  Wiederausdehnung  des  wasserarmen  Muskels,  die 
sich  oft  über  einige  Trommelumdrehungen  erstreckt,  schien  an- 
fänglich beim  wasserarmen  Muskel  die  Versuche  ohne  Verwendung 
eines  durch  Federkraft  losgeschnellten  Kymographions  unmöglich  zu 
machen;  es  wurde  dem  Uebelstande  aber  dadurch  begegnet,  dass 
der  Hebel  an  einer  bestimmten  Stelle  des  absteigenden  Gurventheiles 
verhindert  war,  weiter  der  Wiederverlängerung  des  Muskels  zu  folgen, 
was  sich  dadurch  erreichen  liess,  dass  der  Hebel  während  des  an- 
steigenden Gurventheiles  ein  feines  Stahlfederchen  passiren  musste, 
das  durch  eine  Nase  die  Bückbewegung  von  einer  gewissen  Stelle  an 
hemmte.  Es  muss  aber  dabei  darauf  Bücksicht  genommen  werden, 
dass  der  Muskel  trotz  des  Zurückbleibens  des  Hebels  durch  ein 
Gewicht  weiter  gedehnt  wird,  das  dem  des  Hebels  entspricht,  da 
sonst  auch  nach  längerer  Zeit  noch  die  Gegend  der  Abscissenachse 
durch  eine  Beihe  von  Linien  übersät  wird,  welche  in  der  langsamen 
Dehnung  durch  das  Hebelgewicht  bedingt  sind.     Ausserdem  ist  es 
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nothwendig,  den  Hebel  erst  in  dem  untersten  Theile  des  absteigenden 
Schenkels  der  Muskelcurve  zurück  zu  halten,  um  die  Gongruenz  der 
Muskelcurve  bis  dahin  verfolgen  zu  können,  was  für  die  Präparate 
aus  wasserarmen  Fröschen  von  grosser  Bedeutung  ist,  da  bei  ihnen 
Unterschiede  im  letzten  Theile  des  Myogrammes  recht  wesentliche 
Abweichungen  der  Erregungsleitungswerthe  vorzutäuschen  vermögen. 
In  den  späteren  Versuchen  wurde  übrigens  von  diesem  Verfahren 
häufig  Abgang  genommen  und  au  dessen  Stelle  mit  günstigem  Er- 
folge ein  solches  mit  Ueberlastungen  verwendet. 

Als  Schreibfedem  dienten  feine  Stahlfederchen,  bei  Versuchen  an 
wasserarmen  Muskeln  mit  getrennter  Zeitregistrierung,  in  denen  eine 
sehr  dünne  Muskelcurve  nicht  erforderlich  war  wegen  der  geringeren 
Reibung  Papierfedern ,  bezw.  Glasfedern,  wie  sie  an  den  seismo- 
graphischen Stationen  verwendet  werden  und  am  leichtesten  durch 
das  Ausziehen  stark  flachgedrückter  Glasröhren  angefertigt  werden. 
Erwähnt  soll  hier  noch  werden,  dass  von  den  beiden  Methoden  nur 
die  erstere,  also  jene  mit  dem  Pfeilschen  Signal  allein,  zur  Latenz- 
bestimmung  geeignet  ist,  nachdem  eine  solche  mit  der  directen  Auf- 
zeichnung der  Muskelcurve  mittelst  des  langen  Hebels  und  der  Be- 
stimmung des  AbStandes  der  Reizstelle  vom  Anstiege  derselben  unbe- 
dingt zu  grosse  Werthe  liefern  muss,  ein  Fehler,  der  natürlich  beim 
Vergleich  zweier  Latenzgrössen  sich  eliminirt.  Die  Möglichkeit,  dass 
bei  den  Zuckungen,  bei  denen  die  Ueberlastung  zwar  direct  an  der 
5  mm  im  Durchmesser  messenden  Rolle  angebracht  war,  theilweise 
Schleuderzuckungen  gewesen  seien,  ist  natürlich  nicht  von  der  Hand 
zu  weisen.  Die  geringe  Grösse  der  bewegten  Masse  —  der  Hebel 
bestand  nur  in  seinem  hintersten  Theile  aus  Metall,  im  vorderen  aus 
einem  langen,  feinen,  aber  steifen  Halm  —  lässt  den  Einfluss  auf 
die  Latenz  aber  nicht  von  Bedeutung  erscheinen,  wie  sich  aus  der 
vorigen  Mittheilung  ergibt,  zudem  hätte  die  Veränderung  der  Latenz, 
die  von  der  peripheren  Stelle  des  Nerven  ausgelöste  Zuckung 
gerade  so  betroffen  wie  die,  welche  central  ausgelöst  wurde. 

Einer  besonderen  Besprechung  bedürfen  noch  die  Elektroden. 
In  den  ersten  Versuchen  wurde  mit  Tunnelelektroden  gearbeitet, 
welche  genau  nach  den  Angaben  Engelmann's  angefertigt 
worden  waren.  Da  diese  Beobachtungen  auffallender  Weise  fast 
Bämmtlich  an  Stelle  der  erwarteten  Unabhängigkeit  der  Erregungs- 
leitung im  Nerven  eine  ausgesprochene  Zunahme  der  Geschwindigkeit 
derselben  mit  Steigerung  der  Reizstärke  und   zwar  am  normalen 
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Nervmüskelpräparat  aufwiesen,  so  schien  die  VernmÜrnng,  dass  ein 
constractiver  Fehler  bei  der  Nachconstniction  der  Elektroden  ge- 
macht worden  sei,  gerechtfertigt.  Es  wurden  aus  diesem  Grunde 
Original-Tunnelelektroden  von  Berlin  bezogen,  die  jedoch  an  dem 
bereits  erhaltenen  Resultate  nichts  änderten,  indem  sich  auch  bei 
ihnen  mit  wenigen  Ausnahmen  eine  ausgesprochene  Abhängigkeit 
von  der  Reizstärke  ergab,  genau  so  wie  bei  den  in  Wien  angefertigten, 
sie  zeigten  aber  unseren  Präparaten  gegenüber  auch  den  nämlichen 
Uebelstand,  der  sich  besonders  bei  den  Versuchen  mit  dem  Contact- 
hebel  als  sehr  störend  erwies,  dass  von  dem  Elektroden  selbst  aus 
stets  im  Beginne  der  Versuche  Zuckungen  des  Muskels  ausgelöst 
wurden,  die  ei^st  nach  längerer  Zeit  vollkommen  verschwanden, 
aber  an  jedem  frischen  Präparate  auszulösen  waren ,  auch  wenn  nur 
zwei  Klemmen  der  Elektroden  mit  einem  Draht  kurz  berührt  wurden. 
Es  ist  dies  freilich  ein  Verhalten,  auf  das  bereits  Engelmann  hin- 
weist (S. 24  i.e.);  doch  scheint  dasselbe  bei  seinen  Thieren  nicht  so 
sehr  störend  gewirkt  zu  haben,  was  für  den  zu  erwähnenden  Um- 
stand spricht,  dass  die  in  seinen  Beobachtungen  verwendeten  Prä- 
parate von  anderer  Erregbarkeit  gewesen  seien,  als  die,  welche  zur 
Ausführung  dieser  vorliegenden  Versuche  dienten.  Es  schien  aus 
diesen  Gründen  nothwendig,  zu  einer  anderen  Fonn  von  Elektroden 
zu  greifen,  um  so  mehr,  als  gerade  die  wasserarmen  Nerven  in.  der 
Tunnelelektrode  sehr  bald  geschädigt  wurden,  obwohl  diese 
auf  das  Peinlichste  rein  gehalten  wurden  und  beide  Oeffnungen  mit 
Froschovar  desselben  Thieies  verschlossen  waren.  Eine  Ursache  dafür 
war  freilich  nicht  aufzufinden.  Es  wäre  nur  möglich,  dass  der 
ohnehin  wasseranne  Kerv  au  die  Luft  des  Canales  Wasser  abgibt, 
oder  dass  die  Bestandströme  der  Elektroden  selbst  ihn  schädigen. 
Es  schien  daher  empfehlenswerth ,  bei  den  neuen  Elektroden  darauf 
Rücksicht  zu  nehmoa,  indem  man  auf  die  Anwendung  des  sonst  ge- 
wiss vorzüglichen  Prineips  der  extrapolaren  Amortisation  des  Stromes 
verzichtete,  um  keine  so  grossen  und  breiten  Metallmassen  an  den 
Nerven  anlegen  zu  müssen.  Die  neue  Elektrode  musste  in  ihrer 
Leistungsfähigkeit  bezüglich  der  Verminderung  von  Stromschleifen 
und  unipolaren  Wirkungen  mindestens  die  der  Trommelelektrode 
erreichen,  weshalb  zuerst  eine  Nachprüfung  dieser  vorgenommen 
wurde. 

Es  lassen  schon  die  Angaben  Engel mann*s  vermuthen,  dass 
trotz  der  wesentlichen  Verbesserung,  die  durch  die  Tunnelelektrode 
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unter  Umstanden  gegeben  ist,  für  grosse  Reizstärken  die  Localisation 
der  Erregung  in  dieser  keine  so  scharfe  ist,  als  man  wünschen 
möchte,  es  heisst  nämlich  S.  20  (1.  c):  „Jetzt  bleibt  bei  strenger 
Beobachtung  der  beschriebenen  Vorsichtsmaassregeln  (Andrücken  der 
unteren  Elektrode  an  den  Schenkel,  eventuell  Umhüllen  des  Nerven 
mit  feuchter  Watte),  selbst  bei  ganz  aufgeschobener  secundärer  Rolle 
und  starkem  primärem  Strom  (0,2  Amp.  und  mehr)  Reizung  in  der 
Regel  ohne  Erfolg."  Es  handelt  sich  hierbei  um  einen  Nerven, 
der  in  die  Tunnelelektrode  eingezogen  und  wenige  Millimeter  ausser- 
halb der  Tunnelöifnung  abgebunden  ist.  Zieht  man  nun  diese  Unter- 
bindungsstelle langsam  an  das  Ende  der  Elektrode  heran,  so  „pflegt 
die  Reizung  auch  beim  kleinsten  Rollenabstand  noch  erfolglos  zu 
bleiben,  vom  Eintritt  in  die  Elektrode  an  wächst  dann  der  eben 
wirksame  Rollenabstand  erst  sehr  langsam,  bis  die  Unterbindungs- 
stelle die  Tunnelgrenze  zwischen  untereter  Elektrode  .  ,  .  erreicht**, 
also  in  die  erste  intrapolare  Strecke  eintritt,  „von  hier  an  sehr  rasch". 
Die  beigegebenen  Tabellen  lassen  in  der  That  dasselbe  Verhalten 
erkennen.  S.  22  schreibt  dann  Engelmann:  „Die  vorstehenden 
Versuche  scheinen  mir  zu  beweisen,  dass  bei  Strömen  von  Stärke- 
graden, wie  sie  für  unsere  Aufgabe  in  Anwendung  kommen,  . . .  der 
Ort  der  directen  Erregung  sehr  genau  mit  der  Grenze  zusammenfällt, 
in  welcher  sich  Ebonit  und  metallische  Kathode  berühren." 

Da  in  den  vorliegenden  Versuchen  stets  mit  genau  0,2  Amp. 
in  der  primären  Rolle  gearbeitet  wurde  und  auch  nicht  selten,  wie 
die  Tabellen  ergeben,  bis  auf  vollständige  Deckung  der  Rollen  des 
Schlittens  gestiegen  wurde,  so  darf  ein  Abweichen  von  den  Ergeb- 
nissen Engelmann's  nicht  befremden,  da  ja,  den  letzt  citirten 
Sätzen  entsprechend,  auf  eine  wesentlich  geringere  Reizstärke  in  den 
Versuchen  Engelmann's  geschlossen  werden  muss.  Für  die 
grösseren  Reizstärken,  wie  sie  bei  meinen  vorliegenden  Versuchen 
noch  in  Betracht  kamen,  ist  aber  durch  die  Beobachtungen  Engel- 
mann's das  Vorhandensein  wesentlicher  Stromschleifen  nachgewiesen 
worden.  Leider  ist  bei  den  einzelnen  Versuchen  über  die  Fort- 
pflanzung der  Erregung  in  den  Versuchen  von  Engelmann  eine 
Reizstärke  nicht  angeführt. 

Es  kann  nun  freilich  die  strenge  Localisation  der  Erregung 
im  Nerven  bei  Leitungsgeschwiudigkeitsbestimmungen  kaum  als 
ein  so  unbedingtes  Erforderniss  angesehen  werden,  wie  etwa  in 
Galvanometerversuchen,    da  man    hier  ja    immerhin    voraussetzen 
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könnte,  dass  Stromfäden  sowohl  an  der  proximalen  wie  an  der 
distalen  Elektrode  eine  gewisse  Strecke  weit  im  Nerven  verlaufen 
werden,  und  die  Annahme  gewiss  nicht  unberechtigt  ist,  dass 
diese  sich  auch  an  beiden  Stellen,  denen  wir  die  Erregung  zuführen, 
ziemlich  gleich  weit  dem  Nerven  entlang  erstrecken  und  etwa  im 
selben  Abstände  von  der  Kathode  während  eines  Oeffhungsschlages 
eben  noch  eine  solche  Dichtigkeits&nderung  erfahren,  dass  von  ihr 
aus  eine  Erregung  zu  Stande  kommen  kann.  Immerhin  stehen  wir 
dabei  keinem  reinen  Versuche  gegenüber,  und  die  Forderung  nach 
strengerer  Localisation  wird  um  so  dringender  werden,  je  schlechter 
der  Nerv  leitet,  den  wir  in  den  Tunnel  der  Elektrode  bringen 
wollen.  Schon  der  Umstand,  dass  es  nöthig  erscheint,  die  ausserhalb 
des  Tunnels  gelegene  Strecke  noch  mit  nasser  Watte  auszufüllen, 
um  die  bis  hierher  also  sicher  noch  gelangenden,  immerhin  be- 
deutenden Stromfäden  durch  Vergrösserung  des  Leitungsquerschnittes 
in  ihrer  Dichte  im  Nerven  zu  vermindern,  sagt  zur  Genüge,  dass 
dies  Umhüllen,  das  am  noch  dazu  wasserarmen  Nerven  nur  mit 
weniger  gut  leitendem  Material  geschehen  könnte,  nur  ein  theilweiser 
Schutz  ist,  nachdem  bei  starken  Strömen  auch  am  normalen  Präparate 
sammt  der  Umhüllung  doch  noch  Zuckungen  auftreten  können. 
Einige  Versuchsreihen  sind  übrigens  zur  Beobachtung  über  die 
Wirkungsweise  der  Tunnelelektrode  gegenüber  unseren  Fröschen 
in  der  Weise  ausgeführt,  dass  der  dünne  Seidenfaden,  mit  dem  der 
Nerv  am  centralen  Ende  abgebunden  war,  durch  ein  feines  Stahlrohr 
gezogen  wurde,  das  in  halbe  Millimeter  getheilt  war  und  leicht  den 
Tunnel  der  Elektrode  passirte.  Es  konnte  dann  der  Nerv,  der  etwa 
am  Ende  seines  ersten  Drittels  eine  zweite  feste  Ligatur  erhielt, 
nach  seinem  Einziehen  in  die  Elektrode  genau  in  seiner  Lage  in  der 
Elektrode  bestimmt  werden,  da  er  das  Stahlrohr  vor  sich  herschob, 
auf  dem  einzelne  Theilstriche  noch  dazu  so  markirt  waren,  dass  der 
Eintritt  der  Unterbindungsstelle  in  den  Metallklotz  der  Kathode,  die 
Länge  dieses  und  der  intrapolaren  Strecke  einem  eigenen,  deutlichen 
Zeichen  entsprachen. 

Verwendet  wurde  nur  die  dem  zweiten  und  dritten  Klotz  ent- 
sprechende Stelle,  da  fbr  das  am  meisten  den  Muskel  zugewendete 
Elektrodenpaar  ohnedies  ungünstigere  Verhältnisse  bestehen  nmssten. 
Bevor  die  centrale  Unterbindungsstelle  nun  den  Klotz  der  Kathode 
erreicht  hatte,  trat  manchmal  bei  gedeckten  Rollen  bereits  maximale 
Zuckung  auf;  mit  dem  Augenblick,  als  die  Unterbindungsstelle  aber 
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an  den  Klotz  selbst  herantrat,  genügten  schon  ca.  2  cm  R.-A.,  um 
Zuckungen  auszulösen,  während  in  der  Mitte  des  Klotzes  auch  8  cm 
schon  maximale  Zuckungen  hervorriefen.  Dann,  wenn  der  Nerv 
bereits  beide  Elektroden  überbrückte,  so  dass  die  Unterbindungs- 
stelle beide  Elektroden  bereits  passirt  hatte,  traten  bei  durchschnittlich 
21  bis  22  cm  B.-A.  maximale  Zuckungen  eben  nicht  mehr  auf^). 
Bemerkt  muss  hierbei  werden,  dass  ein  Inductorium  von  6500  Win- 
dungen mit  Eisenstäben  verwendet  wurde,  das  jenem  entsprochen 
haben  dürfte,  welches  Hering  bei  seinen  Versuchen  über  die 
Störung  von  Galvanometerversuchen  durch  unipolare  Wirkungen 
und  Stromschleifen  anwandte').  Ausserdem  soll  angeführt  werden, 
dass  das  Myographien  durch  Paraffinblöcke  isolirt  war,  und  die  Strom- 
zuführung nur  durch  mittelst  Kautschuk  isolirten  Drähten  geschah,  somit 
allen  Anforderungen  an  peinlichste  Isolirung  entsprochen  war.  Ein 
Versuch,  der  übrigens  in  auffallender  Weise  darthut,  was  sich  auch 
auf  mathematischem  Wege  unschwer  beweisen  lässt,  ist  in  einfacher 
Weise  an  einem  Kemleitermodell,  das  so  genau  als  möglich  den  ge- 
gebenen Verhältnissen  angepasst  ist,  durchzuführen.  Dasselbe  wurde 
in  den  zehnfachen  Dimensionen  der  Tunnelelektrode  gehalten.  Dem 
Tunnel  (Nerven)  entsprechend  war  ein,  mit  0,75  ®/o  Kochsalzlösung  und 
Phenolphthalein  als  Indicator  versetzter  Gelatinecylinder  angefertigt, 
der  in  seiner  Mitte  von  einem  2  mm  dicken  Metallstab  durchsetzt 
war;  diesen  Cylinder  umhüllten  dann  die  entsprechenden  Metallmäntel, 
zwischen  welche  Glasröhren,  ebenfalls  dem  zehnfachen  Abstände  zwischen 
zwei  Elektrodenklötzen  entsprechend,  als  intrapolare  Strecke  einge- 
schaltet waren.  Wurde  nun  Strom  einem  der  Klötze  zugeleitet,  vom 
anderen  abgeleitet,  so  war  in  kurzer  Zeit  die  ganze  Oberfläche  des 
Gelatinecylinders  unter  der  einen  Elektrode  vollkommen  schön  purpur- 
roth  gefärbt,  während  entsprechend  der  anderen  sich  nur  der  ganze 
Metallkem  des  Kemleiters  in  seiner  entsprechenden  Breite  mit  rother 
Hülle  umzogen  hatte.  Wenn  auch  dieser  Versuch  eine  vollkommene 
Identifidrung  mit  dem  wirklichen  Verhalten  der  Tunnelelektrode 
nicht  gestattet,  so  scheint  er  doch  deutlich  genug  gegen  die  scharfe 
Localisation   in  derselben  zu  sprechen.    Er  erklärt  uns  auch  das 


1)  Eine  Anführung  der  diesbezüglichen  Protokolle  kann  wohl  unterbleiben, 
nachdem  die  wenigen  genannten  Zahlen,  die  Mittelwerthe  vorstellen,  ausreichende 
Belege  liefern. 

2)  Sitzungsberichte  der  Wiener  kais.  Akad.  Bd.  89  Abth.  III.    1884. 
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Verhalten  der  Froschpräparate,  die  immerhin  sehr  erregbaren  Thieren 
entstammten,  gewiss  aber  von  keinen  sogenannten  Kaltfröschen  her- 
rührten, nachdem  die  Thiere  —  grosse  nngarische  Frösche  —  aus 
dem  Keller,  wo  sie  neben  einem  geheizten  Räume  sich  befanden, 
mehrere  Tage  vor  den  Versuchen  in  das  Laboratorium  gebracht 
wurden. 

Der  Ueberlegung  folgend,  dass  die  Ausdehnung  und  Dichte  der 
Stromschleifen,  welche  das  Gebiet  ausserhalb  der  Elektroden  durch- 
setzt, nicht  nur  von  dem  Querschnitt  und  dem  Widerstand  jener 
Medien  abhängt,  in  welche  sich  die  Stromschleifen  extrapolar  zu 
vertheilen  mögen,  sondern  auch  davon,  wie  gross  der  Widerstand 
der  intrapolaren  Strecke  ist,  ei^ab  sich  in  naheliegender  Weise  der 
Versuch;  diesen  möglichst  gering  zu  machen  und  eine  Elektrode  zu 
versuchen,  in  der  die  beiden  Pole  möglichst  nahe  an  einander  ge- 
rückt sind.  Schon  ein  Vorversuch  lehrte,  dass  bei  einem  Elektroden- 
abstande von  9  mm  noch  in  einer  Entfernung  von  7  mm  central  von  der 
Unterbindungsstelle  eines  Nerven  durch  Tetanisiren  mit  Reizströnien 
eines  Inductoriums,  das  bei  gedeckten  Rollen  von  0,5  Ampere  gespeist 
wurde,  Tetanus  im  Präparate  auftrat,  obwohl  der  Nerv  knapp  distal 
der  Unterbindungsstelle  zur  extrapolaren  Amortisation  in  dichter 
Lage  mit  Ovar  und  Muskel  umhüllt  war.  Es  konnte  bei  dem  Ver- 
suche nun  immerhin  Elektrotonus  im  Spiele  sein.  Wenn  aber  die 
Elektroden  auf  0,2  mm  Entfernung  einander  genähert  wurden  und 
der  Nerv  bis  zu  seiner  Unterbindungsstelle  keiner  feuchten  Unterlage 
auflag,  konnte  unter  Umständen  mit  der  Elektrode  bis  auf  1  stets 
auf  2  mm  central  von  der  Unterbindungsstelle  herangegangen  werden, 
ohne  auch  nur  eine  Spur  einer  Zuckung  zu  erhalten.  Es  ergibt  sich 
übrigens  auch  aus  den  Ausführungen  He  ring 's  (1.  c),  welche  Be- 
deutung einer  Verminderung  des  Elektrodenabstandes,  der  in  seinen 
Beobachtungen  freilich  immer  noch  mehrere  Millimeter  betrug,  bei 
dem  Versuche,  Stromschleifen  und  unipolare  Wirkungen  zu  vermin- 
dern, beizumessen  ist. 

Wesentlich  begünstigend  für  das  Auftreten  der  Stromschleifen 
schienen  nach  einigen  Versuchen  die  Verhältnisse  dann  zu  sein, 
wenn  der  Nerv  einer  feuchten  Unterlage  auflag,  also  wenn  gerade 
die  Dichte  der  bestehenden  Stromfäden  eigentlich  hätte  vermindert 
sein  sollen;  diese  Verminderung  wird  aber  anscheinend  durch  eine 
Vermehrung  der  Stromfäden  überhaupt  compensirt  oder  übercom- 
pensirt.    Die  Elektrode  musste  demnach   so   gebaut  sein,   dass   die 
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beiden  Pole   einander  möglichst  gen&hert  waren,    dass  der   Nerv 
beide  sicher  überbrückte  und  dass  in  ihrer  Umgebung  eine  directe 
Berührung  des  Nerven  mit  der  feuchten  Unterlage  vermieden   war. 
Der  zu  den  meisten  späteren  Beobachtungen  fast  ausschliesslich  ver- 
wendete Reizträger  bestand  demnach  aus  einer  6  cm  langen  Hart- 
gummiplatte, bei  der  ganz  knapp  an  den,  dem  Muskel  zugekehrten 
Ende  die  beiden  distalen  Elektroden  in  0,2  mm  Entfernung  lagen. 
Sie  bestanden  aus  Platindraht  von  0,1  mm  Dicke  und  wareo  gegen 
einander  durch  Isolationsmasse  so  fixirt,  dass  sie  sich  in  ihrem  Ab- 
stände nicht  ändern  konnten,  beide  zusammen  ragten  aus  der  Ebene 
der  Grundplatte  etwas  vor,    so  dass  der  Nerv  über  den  so  ent- 
standenen niederen  Kamm,  dessen  Bänder  durch  die  blanken  Drähte 
gebildet  waren,  gebückt,  gute  Berührung  finden  musste,  andererseits 
aber  mit  der  Hartgummiplatte  in  der  nächsten  Nähe  der  Elektroden 
nicht  in  Berührung  kam.    Das  zweite  Elektrodenpaar   war  genau 
gleich  beschaffen.    Die  Erfolge  der  Reizung  in  Versuchen  mit  dem 
örtlich  durch  Unterbindung  leitungsunfähig  gemachten  Nerven  waren 
ebenso  günstige  wie  jene  im  Vorversuche,   so  dass  die  Elektroden 
mit  Beruhigung  zu  den  Versuchen  herangezogen  werden  konnten. 
Es  war  nur  noch  der  Controleversuch   mit   dem  Kernleitermodell 
auszuführen.   Ein  ganz  analoger  Gelatinecylinder,  wie  er  in  den  Ver- 
suchen über  die  Tunnelelektrode  verwendet  worden  war,  wurde  an 
einer  Stelle  in  2  mm  (der  zehnfachen  gegebenen)  Entfernung  von 
zwei  1  mm  dicken  Drähten  in  Form  zweier  paralleler  Ringe  umgeben ; 
es  entstand  beim  Einleiten  des  Sti*omes  nur  ein  scharf,  örtlich  be- 
grenzter Ring,  der  sich  kaum  über  die  beiden  mit  der  Stromquelle 
verbundenen  Ringe  hinaus  erstreckte.   In  einer  weiteren  Beobachtung 
wurden  einem  guten  Drittel  des  Umfanges  die  beiden  Drähte  nur 
angelegt,  ohne  zum  Kreis  geschlossen  zu  sein;  der  Erfolg  war  aber 
auch  hier  wieder  ein  sehr  günstiger,  die  ganze  verfärbte  Zone  betrug 
nur  wenige  Millimeter,  während  sie  sich  unter  den  Kupferhüllen  genau, 
der  Länge  dieser  entsprechend,  über  10  cm  erstreckt  hatte. 

Es  kam  nun  nur  noch  die  Frage  in  Betracht,  wie  der  Nerv  vor 
Wasserverlust  zu  schützen  sei  und  ob  es  gestattet  ist,  sich  der 
feuchten  Kammer  bei  Versuchen  am  wasserarmen  Nerven  zu  be- 
dienen. Es  wurden  zu  diesem  Zwecke  sieben  wasserarmen  Fröschen 
die  Ischiadici  präparirt  und  rasch  auf  der  analytischen  Waage  gewogen, 
dann  dieselben  in  flacher  Schale  ausgebreitet  und  in  der  feuchten 
Kammer  ^U  Stunden  der  mit  Wasserdampf  gesättigten  Luft  ausgesetzt 
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Die  Controllewftgung  nach  dieser  Zeit  ergab  eher  eine  geringe  Gewichte- 
verminderung  als  eine  Zunahme  derselben,  so  dass  gegen  die  Verwen- 
dung der  feuchten  Kammer  keine  Bedenken  gehegt  werden  konnten. 
Bezüglich  der  Grösse  des  Wasserverlustes,  den  der  Nerv  über- 
haupt im  Frosche  erleidet,  gaben  einige  andere  Wageversuche  Auf- 
schluss,  die  zu  den  in  der  ersten  Mittheilung  ausgeführten  Gewichts- 
bestimmungen nachgetragen  werden  mussten.  Es  ergab  sich,  dass 
von  21  Fröschen  0,8439  g  Gewicht  auf  die  Ischiadici  im  normalen 
Zustande  entfiel,  diesen  entsprach  0,2061  g  Trockensubstanz,  was 
75,58  <^/o  Wassergehalt  für  den  normalen  Froschnerven  ergibt  In 
Parallele  mit  ihnen  sind  die  Resultate  von  20  Stück  wasserarmen 
Fröschen  zu  setzen,  von  denen  aber  nur  die  Ischiadici  von  16  Stücken 
gewogen  wurden,  da  zwei  Thiere  entflohen  waren,  zwei  während  des 
Durstenlassens  starben.  Die  Thiere  wiesen  gegenüber  ihrem  nor- 
malen Zustand  einen  Gewichtsverlust  von  32,6  ^/o  auf,  das  Gewicht 
der  Ischiadici,  die  zusammen  0,6693  g  gewogen  hatten,  betrug 
nach  dem  Trocknen  bei  110  ^  C.  0,3414  g,  es  enthielten  die  wasser- 
armen Nerven  daher  49  ^/o  feste  Substanz  und  51  ®/o  Wasser.  Diesem 
gewiss  bedeutenden  Unterschiede  gegenüber  dem  normalen  Nerven 
mussten  auch  wesentliche  Unterschiede  in  der  Leitungsgeschwindigkeit 
des  wasserarmen  Nerven  vermuthet  werden.  Bevor  die  an  diesem 
gewonnenen  Resultate  angeführt  werden,  ist  es  jedoch  nöthig,  die 
an  normalen  Froschnerven  erhaltenen  Zahlen  wenigstens  im  Auszuge 
wiederzugeben. 

Versuche  an  normalen  Nerven. 

Diese  anfänglich  nur  zur  Gontrole  ausgeführten  Beobachtungen, 
die  die  Brauchbarkeit  der  verwendeten  Methode  beweisen  sollten, 
ergaben  gleich  im  Beginne,  wie  bereits  oben  erwähnt  wurde,  Ab- 
weichungen von  dem  Verhalten,  das  man  bei  Anwendung  der  Tunnel- 
elektroden hätte  voraussetzen  sollen;  es  fand  sich  eine  typische  Ab- 
hängigkeit von  der  Reizstärke  fast  in  allen  Fällen.  Die  Versuche 
wurden  daher  in  der  Folge  sowohl  mit  den  in  Wien  angefertigten, 
sowie  mit  den  aus  Berlin  bezogenen  Tunnelelektroden  ausgeführt 
und  ausserdem  mit  solchen,  in  denen  die  Platinelektroden  von  ge- 
ringem Polabstand  verwendet  wurden,  verglichen.  Es  kam  sowohl 
die  directe  graphische  Bestimmung  der  Muskelcurven,  wie  auch  die 
Messung  mit  dem  Contacthebel  in  Verwendung.  Die  Reizströme 
waren  stets  absteigende  OefTnungsschläge.    Verwerthet  wurden  nur 
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maximale  Zuckungen  von  genau  gleicher  Zuckungshöbe  und  voll- 
kommener Congruenz.  Die  Hebelvergrösserung  war  dreissigfach. 
Die  Ueberlastung  betrug  10,0:2  ==  5  g  exclusivedes  Hebelgewichts. 
Um  Täuschungen  durch  Veränderung  der  Erregbarkeit  der  Nerven 
zu  entgehen,  sind  in  den  anzuführenden  Versuchsreihen  sowohl  solche 
vorhanden,  in  denen  eben  maximale  Zuckungen  erregende  Ströme 
ausschliesslich  zur  Verwendung  gelangten,  andererseits  solche,  in 
denen  nur  mit  gedeckten  Rollen  —  die  primäre  Stromstärke  beitrug 
immer  0,2  A.  — •  gereizt  wurde,  endlich  solche  Versuche,  bei  welchen 
entweder  in  regelloser  Folge  bald  geringe,  bald  grosse  Beizstärken 
auf  den  Nerven  wirkten,  oder  ausgehend  von  geringen  ßeizstärken 
regelmässig  zu  grossen  aufgestiegen  wurde,  oder  umgekehrt,  von 
diesen  herabgegangen  wurde.  In  zahlreichen  Beobachtungen  war  es 
nicht  möglich,  von  gewissen  Stromstärken  an  bei  weiterer  Steigerung 
derselben  von  der  distalen  und  proximalen  Elektrode  aus  gleich  hohe 
Zuckungen  zu  erhalten,  in  der  Tabelle  fallen  daher  auch  die  ent- 
sprechenden Felder  leer  aus.  Zwei  Beihen  wurden  in  der  Weise 
durchgeführt,  dass  nach  je  20  nicht  registrirten  Zuckungspaaren 
immer  wieder  in  einem  Versuch  die  Fortpflanzungsgeschwindigkeit 
notirt  wurde.  Trotz  aller  dieser  Variationen  blieb  aber  die  eine 
Erscheinung  fast  immer  constant,  dass  die  Fortpflanzungsgeschwindig- 
keit der  Erregung  im  Nerven  in  weitgehendem  Maasse  von  der  Beiz- 
stärke abhängig  ist 

In  fast  noch  zwingenderer  Weise  schienen  dies  übrigens  Versuche 
darzuthun,  für  welche  die  nachstehende  Fig.  2  als  Beleg  dienen 
möge.  In  einer  grossen  Zahl  von  Beobachtungen  wurde  nämlich 
bei  unveränderter  Lage  des  Contactstiftes  nacheinander  mit  starken 
und  schwachen  Beizen  sowohl  central  als  auch  peripher  am  Nerven 
erregt,  so  dass  4  Gurven  entstanden;  sehr  häufig  ist  unter  einem 
der  ganze  Versuch  oder  Theile  derselben  nochmals  wiederholt  worden, 
ohne  in  der  Anordnung  etwas  zu  ändern,  es  durften  dann,  obwohl  5—8 
Zuckungen  registriert  wurden,  nur  vier  derselben  sichtbar  sein,  was  auch 
stets  der  Fall  war.  Es  ist  dies  Zusammenfallen  auch  aus  der  unten- 
stehenden Abbildung  an  einer  der  Gurven  (der  letzten),  in  der  eben  noch 
eine  Trennung  in  zwei  Linien  im  weiteren  Verlaufe  erkennbar  ist,  die 
aber  im  Anstiege  gar  nicht  bemerkt  werden  kann,  deutlich  zu  ersehen. 
Dadurch,  dass  zuerst  schwach,  dann  stark,  dann  wieder  stark  und 
endlich  schwach  gereizt  wurde,  war  wohl  jedweder  Einwand ,  der 
irgend  welche  störenden  Einflüsse  geltend  machen  wollte,  widerlegt. 
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Die  wiedergegebenen  Curven  zeigen  nun  das  stets  in  derselben 
Weise  gegebene  Verhalten.  Die  von  schwachen  Reizen  —  eben 
maximaler  Stärke  —  stammenden,  durch  ein  Kreuz  bezeichneten 
Curven  zeigen  einen  etwas  grösseren  Abstand  als  jene  anderen  beiden, 
die  bei  9  cm  Rollenabstand  hervorgerufen  wurden,  wahrend  die 
beiden  ersteren  bei  18  cm  R.-A.  entstanden  waren.  Beobachtet  man  die 
Verschiebung  der,  der  distalen  Reizstelle  entsprechenden  Curve  gegen- 
über jener,  welche  der  proximal  ausgelösten  Zuckung  entspricht,  so 
fällt  wohl  ohne  Weiteres  in's  Auge,  dass  bei  dem  starken  Reize  die 


F-g.  2. 

distale  Curve  mehr  nach  vorne  gerückt  ist  als  die  proximale. 
Man  braucht  den  Thatsachen  kaum  einen  Zwang  anzuthun,  wenn 
man  dies  dahin  deutet,  dass  in  der  ganzen  Länge  des  Nerven  ein 
schnelleres  Fortschreiten  der  Erregung  stattgefunden  habe,  das  sich 
aber  wegen  der  grösseren  Lflnge  der  Strecke,  die  von  der  peripher 
gelegenen  Elektrode  bis  zum  Muskel  vorhanden  ist,  als  von  den 
central  gelegenen  bei  der  ersteren  deutlicher  ausgeprägt  hat  Die 
Abbildung  enthält  ein  zweites  Curvenpaar,  das  durch  stärkere  Reizung 
allein  zu  Stande  gekommen  ist. 

Auch  der  Einfluss  der  Reihenfolge  der  Erregungen  wurde  berück- 
sichtigt, und  in  einigen  Reihen  an  der  centralen  Elektrode  zuerst. 
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in  anderen  an  der  peripheren  zuerst  gereizt.  Bei  schwachen  Strömen 
schien  ein  Einfluss  nicht  zu  bestehen;  wohl  aber  macht  sich  ein 
Unterschied  bei  vielen  Nerven  geltend,  wenn  starke  Ströme  zur 
Verwendung  kamen  und  die  Versuche  sich  sehr  rasch  folgten.  Be- 
sonders auffallend  war  diese  Erscheinung  an  wasserarmen  Nerven, 
was  vielleicht  darauf  hindeutet,  dass  die,  durch  den  Strom  und 
die  Vorgänge  im  Nerven  gegebene  Umlagerung  der  Ionen,  sich 
im  wasserarmen  Nerven  nur  langsamer  rQckzubilden  vermag. 
Um  eindeutige  Resultate  zu  erhalten,  wurde  daher  ebenso  wie  die 
Richtung  der  Ströme  auch  die  Reihenfolge,  zuerst  periphere,  dann 
centrale  Erregung,  beibehalten  und  ausserdem  auch  zwischen  den 
einzelnen  Beobachtungen  genau  gleich  grosse  2ieitintervalle  —  meist 
1  oder  2  mm  —  eingehalten,  eine  Vorsicht,  die  besonders  auch  wegen 
des  Verhaltens  der  wasserarmen  Muskeln  gebraucht  werden  musste. 
Wurde  der  ganze  Versuch  bei  derselben  Stellung  des  Contactstiftes 
wiederholt,  so  verstrichen  zwischen  der  ersten  Ausführung  und  der 
Wiederholung  stets  2 — 3  Minuten. 

Aus  den  42  Reihen  mit  der  Gontacthebelinethode  und  den  56 
Reihen  mit  Registrirung  und  Ausmessung  des  Muskelkurvenabstandes 
ist  nachfolgende  Tabelle,  in  der  einige  der  Reihen  eingesetzt  sind, 
zusammengestellt  Die  einzelnen  Golumnen  enthalten  ausser  den 
Angaben  über  Hubhöhe  und  Temperatur  die  Bezeichnung  der  ver- 
wendeten Elektrodenart,  wobei  Tw  Wiener  Tunnelelektroden,  Tb  Ber- 
liner Tunnelelektroden  bezeichnen  soll.  Die  Tabelle  enthält  alle  jene 
Fälle,  in  denen  die  Fortpflanzungsgeschwindigkeit  sich  am  wenigsten 
geändert  hat.  Die  in  den  Stäben  mit  der  Reizstärke  in  Gentimeter 
Rollenabstand  (abgerundet)  aufgeführten  Fortpflanzungsgeschwindig- 
keitszahlen bedeuten  Meter  per  Secunde  und  sind  Mittelwerthe  aus 
allen  Beobachtungen  mit  derselben  Reizstärke  der  betreffenden  Reihe. 
Lücken  in  der  Tabelle  entsprechen  nicht  verwendeten  Rollenabständen 
oder  ungleichen  Hubhöhen.  Unter  Berücksichtigung  dieses  letzteren 
Umstandes  kam  es  nie  vor,  dass  die  peripher  ausgelöste  Zuckung 
vor  die  central  ausgelöst«  zu  liegen  gekommen  wäre,  was  bei  in- 
congruenten  und  ungleich  hohen  Gurven  gar  nicht  selten  beobachtet 
wird.  Das  Wort  „Fortpflanzungsgeschwindigkeit"  ist  hier 
im  geläufigen  Sinne  gebraucht  und  drückt  somit  nichts  Anderes  als 
den  Quotienten  aus  Weg  (Elektrodenabstand)  und  Zeit  (Differenz 
der  Latenz  werte)  aus,  im  strengen  Sinne  darf  es  mit  „Leitungs- 
geschwindigkeit"  nicht  identificirt  werden. 

E.  Pflflffer.  Archiv  fAr  Physiologie.     Bd.  02.  21 
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Tabelle  L 


Mittlere 
Tem- 

Hub- 

Reizst&rke  in 

Nr 

Dfttum 

höbe 

# 

peratur 
in  »C. 

in  mm 

0 

1 

2 

8 

4 

5 

6 

7 

B, 

25.Mftn 

14,6 

98,2 

Tb 

_^ 

_ 

_ 

_ 

94,30 

_ 

83,22 

B« 

25.     , 

14,6 

109,5 

Tb 



— 



111,07 

— 

86,19 

— 

B5 

26.     , 

18,2 

89,8 

Tb 



— 

166,5 

125,89 

— 

— 

— 

F. 

2.  April 

15,2 

79,7 

Tb 



— 

166,5 

— 

83,22 

— 

— 

Va 

3.     » 

14,8 

95,9 

Tb 



00 

00 

— 

— 

66,67 

— 

F» 

3-     , 

14,8 

102,3 

Tb 



— 

00 

— 

— 

86,19 

66,67 

F, 

8.     ' 

15,2 

107,8 

Tb 



888,84 

— 

208,35 

— 

55,56 

55,56 

F. 

4.     , 

14,6 

96,5 

Tb 

— 

— 

— 

277,78 

— 

— 

— 

J^ 

15.     , 

17,5 

98,5 

Tw 

125,98 



— 

— 

— 

65,68 

A, 

5.  Jau. 

18,9 

83,6 

Tw 





— 

41,43 

— 

39,86 

— 

A, 

«•     , 

18,9 

85,1 

Tw 





76,92 

— 

— 

— 

"~" 

A. 

5-     » 

19,2 

85,3 

IV 





00 

— 

208 

— 

— 

A4 

6.      n 

21,2 

90,0 

Tw 



— 

— 

— 

35,44 

—         — 

A» 

6.     , 

21,4 

96,4 

Tw 

_ 

00 

3844,6 

1137,0 

161,21 

134,5      83,22 

A, 

6.     „ 

21,4 

98,1 

Tw 



— 

— 

69,44 

— 

66,67      — 

A, 

6.     , 

20,8 

102,5 

Tw 

00 

00 

555,56  208,35 

i 

Tabelle  II.    Platinelektroden 


Nr. 

Datum 

Mittlere 
Tem- 
peratur 
in  «C. 

Hub- 
höhe 
in  mm 

Reizst&rke 

in 

7 

0 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

2 

6 
8 
12 
16 
18 
20 
24 
30 
31 
36 
39 
40 
41 
43 
4o 
46 
78 
79 

3.  Febr. 

t; 

l.Mftrz 

1; 

15.    „ 

15. : 

15.    „ 
2.  Juni 

18,7 
18,0 
17,7 
17,8 
21,5 
20,8 
20.6 
21,2 
18,3 
18,8 
16,5 
16,7 
173 
17,8 
18,4 
18,6 
17,7 
17,8 
18,2 
18,5 

82,5 
98,8 
85,2 
85,8 
89,2 
92,5 
89,4 
90,5 
93,0 
91,7 
90,5 

100,2 
94,8 

100,0 

104,5 
81,8 

107,3 
91,5 
83,2 

101,5 

I6I3 

208,35 

00 

1137,0 
906,58 

00 

30,65 
42,43 

00 

00 

00 
33,33 

56,82 

16^21 

00 

00 

00 

333^33 

00 

134,5 

00 

00 
2(^,35 

36,42 

35,44 
66,67 
80,65 

4^65 

00 
3844,6 

85^23 

208,35 
130,42 

69,44 
92,59 

280,22 
150,29 

46,27 

57,75 
833,12 

8*6^19 
227,18 

.^31 

76,92 
94,30 
29,69 

33,33 

57,47 

50,96 
84,1S 

29^07 
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Tunnelelektroden. 


Centimeter  Boilenabstand 


8 

9        10 

11 

12 

13 

__ 

__ 

36,22 

_ 

_ 

29,07      — 

26,871    -   1    - 

_^ 

— 

39,86 

37,88 

— 

36,22 

— 

— 

25,62 

25,62 

— 

25,62 

— 

58,82 



— 

— 

33,35 

31,25 



29,69 

25,83 

25,83 



53,77 

— 

— 

32,65 

— 

29,69 

— 

24,75 

— 

— 

— 

23,80 

56,82 

44,49 

39,79 

35,44 

34,23 

31,44 

31,44 

29,07 

29,69 

28,23 

26,87 

26,87 

47,60 

— 

44,49 
39,36 

38,46 

35,23 

31,25 

31,25 

27,15 
31,35 

— 

27,15 

— 

26,78 



41,31 



37,02 

__ 

__ 

__ 

__ 

.^ 

27,15 

— 

39,86 

— 

— 

35,44 

— 

— 

29,40 

— 

— 

27,61 

26,87 

— 

39,86 

— 

37,02 

— 

32,04 

— 

31,35 

— 

2637 

— 

25,62 

57,47 

— 

— 

41,31 

— 

— 

— 

— 

28,63 

26,87 

25,83 

25,83 

— 

— 

32,65 

— 

— 

— 

_ 

30,11 

— 

— 

— 

29,40 

59,50 

53,77 

41,31 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

46,27 

— 

39,79 

— 

39,79 

— 

33,31 

-1- 

29,69 

27,15 

27,15 

27,15 

76,92 

47,60 

42,43 

39,86 

37,02 

31,44 

29,69 

25,62 

2533 


26,87 

26,78 
27,15 


27,61 
27,15 


25,83 

26,87 
25,62 
26,78 
27,15 

24^75 


27,15 
25,62 


mit  0,2  mm  Polabstand. 


Centimeter   Rollenabstand 


53,75 

150,29 
42,62 
76,92 

56^58 
146,12 

32^75 

55,56 

57,47 
76,89 

28^75 
31,35 

39,29 

49,0 

42,43 

29^9 

32,99 
38,46 
44,49 

36,45 

3836 
59,50 

42,92 
71,40 
29,42 
28,63 

33,99 

42,9 
33,13 
55,56 
35,80 

36,42 
41,31 

31,35 

32,29 

28,23 

32,56 

36,42 

38,68 

30,65 

31,35 
55,56 
27,31 

3135 
36,29 
27,77 

33,33 
3333 

2637 
27,43 

31,65 
31,25 

35,^ 
31,83 

31,65 
32,99 
34,23 

28,89 
30,65 
28,63 

2839 
36,42 

25,62 

28,63 

27,77 
33,78 
31,65 

32'^8 
27,61 

33,33 
26,51 

27,03 

30,30 

27,77 
28,56 
28,56 
33,33 

28,63 
31,65 

26,70 

28,89 
31,85 

26,32 
27,32 
27,77 
27,61 

31,25 
26,70 
27,43 

26,88 
2632 

27777 

28,56 

27,77 
28,56 
27,10 

25,62 

25,83 

27,77 

26,32 
24,99 
27,77 
2731 

27,50 

2632 

26,87 

25,62 

27,77 

26,88 

26,88 

26,32 
26,70 

28,56 

2532 
25,62 
26,87 

25,62 

24,99 
26,88 

26770 
27,50 
27,50 
27,10 
25,62 

27^77 

21' 
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Wie  die  Tabellen  ergeben,  ist  in  keinem  einzigen  Versuche  eine 
deutliche  Unabhftngigkeit  von  der  Beizstärke  nachzuweisen  gewesen, 
ja  in  vielen  derselben  fand  bei  grossen  Reizstftrken  eine  Zunahme 
derselben  bis  zur  Unmei^barkeit  (oo)  statt,  was  in  genauer  Ueber- 
einstimmung  mit  den  Beobachtungen  von  v.  Vintschgau  steht 
Es  ist  wohl  auf  den  ersten  Blick  klar,  dass  eine  Gesetzmässigkeit  in 
der  Zunahme  der  Fortpflanzungsgeschwindigkeit  nicht  besteht,  ja  dass 
sogar  enorme  Unterschiede  zwischen  den  einzelnen  Ischiadici  be- 
obachtet wurden,  da  z.  B.  bei  4  cm  Rollenabstand  die  gefundenen 
Fortpflanzungsgeschwindigkeits-Werte  zwischen  35,23  m  und  3844,6  m 
liegen.  Aber  auch  jene  Beizstärke,  welche  zur  grössten  Fort- 
pflanzungsgeschwindigkeit Anlass  gibt,  ist  bei  den  einzelnen  Nerven 
eine  verschiedene.  Nachstehende  beiden  Abbildungen,  welche  von 
Versuchen  mit  Berliner  Tunnelelektroden  und  normalen  Fröschen 
herrühren,  im  übrigen  aber  in  grosser  Zahl  vollkommene  Analoga  in 
den  Versuchen  mit  den  anderen  Elektroden  haben,  zeigen  dies  deut- 
lich. Die  durch  die  elastischen  Nachschwankungen  sowie  durch  Er- 
regung in  Folge  des  Eigenstromes  der  Tunnel elektroden  hervorgerufenen 
Linien  sind  grösstentheils  retouchirt  worden ;  das  Nämliche  geschah  auch 
in  der  am  Schlüsse  beigegebenen  Tafel,  welche  einem  Versuche  mit 
Platinelektroden  entstammt.  Bei  einer  ständig  weiter  rotirenden 
Trommel  ist  das  Dickwerden  der  Abscissenlinie  nicht  zu  vermeiden 
gewesen,  da  die  letzten  kleinen  elastischen  Nachschwankungen  des 
langen  Hebels  sich  in  einander  hineinzeichnen  mussten.  Wie  die 
beiden  Figuren  erpreben,  ist  bei  dem  vollkommen  parallelen  Anstieg, 
dem  auch  ein  congruenter  Verlauf  des  übrifjen  Theils  der  Curve 
entsprach,  ein  Nachtbeil  für  die  Ausmessung  dadurch  nicht  gegeben. 
Die  aufgezeichneten  Ziffern  sind  die  während  des  Versuches  gemachten 
Notizen  über  den  Bollenabstand  in  Gentimetern,  welche  gleichzeitig 
im  Protokolle  und  auf  der  Curve  gemacht  wurden. 

Bei  dem  Nerven,  der  Fig.  4  entspricht,  ist  bei  20  cm  B.-A.  noch 
nicht  die  geringste  Fortpflanzungsgeschwindigkeit  erreicht;  grössere 
B.-A.  ergeben  die  gewöhnlich  ermittelten  entsprechenden  Werthe. 
Wie  gewöhnlich  ist  auch  hier  zum  Zeichen,  dass  eine  ansteigende 
Curvenlinie  aus  zwei  in  einander  geschriebenen  Zuckungscurven  be- 
steht, während  des  Versuches  ein  Kreuz  eingezeichnet  worden.  Die  von 
der  central  gereizten  Stelle  ausgelöste  Curve  wurde  hier  nicht  eigens 
verdoppelt,  da  peripher -central -peripher  gereizt  worden  war.  Die 
Abhängigkeit  von  der  Beizstärke  gleichzeitig  mit  der  Verschiedenheit 
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der  maximalen  erreichten  Fortpflanzungsgeschwindigkeit  ergibt  sich 
aus  den  Abbildungen  wohl  in  auffallender  Weise.  Bezüglich  der 
Tafel  am  Schlüsse  ist  noch  hinzuzufügen «  dass  die  Reizstärken  von 
links  nach  rechts  bei  den  einzelnen  Gurvenpaaren  in  cm  R.-A.  be- 
trugen:   16,5  cm,  16,5  cm,  17  cm,  20  cm,  17  cm,  8  cm,  5  cm,  3  cm, 


Fig.  3. 


Fig.  4. 

2  cm,  0  cm,  10  cm  (letztes  als  Gontrole  nachgeschickt).  Die  be- 
treffenden Ziffern  sind  bei  der  Retouche  aus  Versehen  mit  Tusche 
überdeckt  worden  und  so  nur  mehr  aus  dem  Protokolle  zu  ent- 
nehmen. Diese  Curve  stellt  ein  Beispiel  der  bis  zur  Uninessharkeit 
wachsenden  Leitungsgeschwindigkeit  vor.    Die  Unterscliiode,  welche 
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sich  hinsichtlich  der  maximalen  erreichten  Fortpflanzungsgeschwindig- 
keit zwischen  den  einzelnen  Nerven  ergaben,  mögen  wohl  zum  Theile 
ihre  Begründung  in  einer  Ungleichartigkeit  des  Froschmaterials 
finden,  da  während  des  Winters  grosse  Frösche  nachgeschaut  werden 
mussten,  weil  von  den  seit  Herbst  eingelagerten  nur  noch  wenige 
grosse  Thiere  übrig  geblieben  waren.  Es  könnte  auch  vermuthet 
werden,  dass  bei  noch  grösseren  Reizstärken,  wenn  bei  denselben 
noch  gleich  hohe  Zuckungen  zu  erhalten  gewesen  wären,  auch  bei 
jenen  Thieren ,  die  schon  von  7  cm  B.-A.  an  z.  B.  keine  congruenten 
Curven  mehr  lieferten,  wirklich  ein  Unmessbarwerden  der  Ge- 
schwindigkeit der  Erregungsfortpflanzung  eingetreten  wäre.  Auf- 
fallend müssen  dabei  aber  immer  noch  die  Reihen  Ai,  A4,  Tabelle  I 
und  Nr.  39,  78,  79  und  85  auf  Tabelle  11  genannt  werden.  Es  ist 
wohl  unzweifelhaft,  dass  auch  bei  diesen  eine  Abhängigkeit  der  Fort- 
pflanzungsgeschwindigkeit von  der  Reizstärke  bestanden  hat,  sie  ist 
aber  im  Verhältniss  zu  den  anderen  Beobachtungen  hierbei  so  ver- 
schwindend klein  zu  nennen,  dass  man  hierbei  doch  unmöglich 
leichtfertig  daran  denken  kann,  es  hätte  bei  grösseren  Reizstärken 
eine  unmessbar  grosse  Fortpflanzungsgeschwindigkeit  zur  Beobachtung 
gelangen  können.  Es  mag  dies  vielleicht  noch  für  die  Versuche 
78,  79  und  85  eingeräumt  werden,  die  insofern  eine  Ausnahme- 
stellung einnehmen,  als  sie  mit  dem  Inductorium  ohne  Eisenkern 
durchgeführt  wurden;  bei  allen  übrigen  versagt  heute  aber  wohl 
jeder  Erklärungsversuch,  sie  sind  sicherlich  fast  mit  jenen  Be- 
obachtungen in  eine  Parallele  zu  stellen,  die  von  Engelmann 
mitgetheilt  wurden.  In  Uebereinstimmung  mit  Vintschgau  findet 
in  allen  Versuchen,  nahezu  ohne  Ausnahme,  bei  der  eben  maximalen 
Erregung  ein  Constantbleiben  der  Fortpflanzungsgeschwindigkeit  statt, 
auch  wenn  die  Reizstärke  etwas  gesteigert  wird ;  die  Zunahme  der  Ge- 
schwindigkeit ist  wie  in  seinen  Versuchen  eine  vollkommen  unregel- 
mässige und  lässt  sich  mit  der  Aenderung  der  Reizstärke  in  keine 
typische  Beziehung  bringen ,  die  ihren  Ausdruck  etwa  in  einer  Curve 
finden  könnte.  Auch  innerhalb  der  gegebenen  Temperaturdiflierenzen 
kann  ein  charakteristischer  Einfluss  dieser  auf  die  gefundenen  Werthe 
bei  den  bedeutenden  Unterschieden,  welche  letztere  aufweisen,  ebenso 
wenig  erschlossen  werden,  wie  sich  etwa  eine  bestimmte  Fort- 
pflanzungsgeschwindigkeit für  eine  bestimmte  Reizstärke  angeben 
lässt,  wenn  auch  Mittel  werthe  aus  den  gewiss  sehr  zahlreichen  Ver- 
suchen ,  die  ja  nur  zum  Theile  angeführt  sind ,  angenommen  würden. 
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Jene  Grössen  für  die  Leitungsgeschwindigkeit,  welche  bei  eben 
maximalen  Reizen  erhalten  werden,  stimmen  mit  den  bisher  all- 
gemein gefundenen  Werthen  gut  aberein  und  n&hem  sich  mehr  den 
Helmholtz'schen  als  den  von  Engelmann  angegebenen.  Bei 
der  Eindeutigkeit,  mit  welcher,  bei  Anwendung  der  verschiedensten 
Methoden,  fbr  geringe  Beizstärken  immer  wieder  dasselbe  alte 
Resultat  sich  ergibt,  während  die  Angaben  über  die  Foitpflanzungs- 
geschwindigkeit  bei  grösseren  Beizstärken  so  sehr  von  einander  ab- 
weichen, ja,  wie  in  den  vorliegenden  Versuchen,  sogar  nahezu  jene 
Unterschiede  neben  einander  zeigen,  welche  von  verschiedenen  Autoren 
unter  verschiedenen  Bedingungen  erhalten  wurden,  müssen  die 
Resultate  als  einem  wirklichem  Verhalten  entsprechend  angenommen 
werden,  das  durch  die  Versuchsbedingungen  beeinflusst  wird. 
Und  doch  müssen  diese  Unterschiede  auf  den  Nerven  selbst  bezogen 
werden,  nachdem  sich  weder  die  Latenz  des  Muskels  noch  jene  der 
Nervenendorgane  mit  der  Beizstärke  ändert.  Ja,  man  wird  um  so 
mehr  noch  den  Nerven  für  die  Unterschiede  verantwortlich  machen, 
als  eine  Abhängigkeit  der  Unterschiede  von  der  Länge  der  gegebenen 
Nervenstrecke  vorhanden  zu  sein  scheint,  wie  dies  an  der  Hand  der 
oben  abgebildeten  Curven  (2)  besprochen  wurde.  Da  über  die  Bichtig- 
keit  und  Genauigkeit  der  bereits  von  anderen  Autoren  mitgetheilten 
Besultate  ein  Zweifel  nicht  bestehen  kann,  den  vorliegenden  Unter- 
suchungen ein  Mangel  an  Exactheit  der  Methode  und  Beichhaltigkeit 
des  Materials  ebenfalls  sicher  nicht  zum  Vorwurfe  gemacht  werden 
kann,  bliebe  nur  der  eine  Ausweg,  dass  es  Nerven  von  Fröschen 
gibt,  welche  die  Erregung  um  so  rascher  leiten,  je  grösser  die  Beiz- 
stärke ist,  während  andere  diesen  Unterschied  in  der  Geschwindig- 
keit gar  nicht  oder  nur  in  verschwindendem  Maasse  zeigen.  Bemerkt 
werden  muss  übrigens,  dass  die  wenigen  Versuche,  in  denen  beide 
Schenkel  des  Frosches  zur  Fortpflanzungsgeschwindigkeits-Bestimmung 
verwendet  wurden,  eine  Uebereinstimmung  der  Besultate  an  dem- 
selben Thier  ergaben,  so  dass  man  anscheinend  an  individuelle 
Verschiedenheiten  einzelner  Frösche  denken  müsste.  Es  scheint  dies 
um  so  mehr  zwingend  zu  sein,  als  die  Methoden,  mittelst  deren 
eine  strenge  Localisirung  der  Erregung  versucht  wurde,  auf  den  Aus- 
fall der  Versuche  nach  der  einen  oder  anderen  Bichtung  bisher  gar 
keinen  nennenswerthen  Einfluss  gehabt  haben,  seien  polarisirbare 
oder  unpolarisirbare  Elektroden,  Tunnel,  Platinelektroden  oder 
andere  verwendet  worden.    Dass  es  unwahrscheinlich  ist,  anzunehmen. 
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es  haben  die  Nerven  YerechiedeBer  FrOeehe  ein  ganz  verscliiedenes 
Prindp  der  Erregnngsleitung  —  denn  luer  handelt  es  sich  wohl  um 
eine  prindpielle  Frage,  die  f&r  die  ganze  Erklärung  des  Leitungs- 
Vorganges  mit  von  schwerwiegender  Bedeutung  ist,  wie  jene  der 
Unermüdbarkeit  des  Nerven  —  ist  wohl  selbstverständlich.  Sicherlich 
ist  im  Froschnerven  ein  einziges  einheitliches  Princip  verwirklicht, 
das  uns  nur  noch  verdeckt  wird  durch  momentan  noch  nicht  erkannte 
Bedingungen,  unter  denen  wir  die  Versuche  durchführen.  Diese  zu 
erforschen,  würde  gewiss  eine  daukenswerthe,  wenn  auch  mühsame 
Arbeit  sein,  die  wegen  der  Bedeutung,  die  ihrer  LOsung  zukommt, 
die  aufgewendete  Arbeit  lohnen  würde. 

Der  Zweck  der  vorliegend  angeführten  Beobachtungen  konnte 
auf  Erforschung  dieser  Verhältnisse  nicht  gerichtet  sein ,  es  war  ja  nur 
nöthig,  Standartzahlen  am  normalen,  für  die  Versuche  am  wasserarmen 
Nerven  zu  gewinnen.  Eine  weitschweifige  Darstellung  der  Methodik 
und  der  Resultate  am  normalen  Nerven  musste  aber  doch  durchgeführt 
werden,  einerseits,  um  eventuelle  Anhaltspunkte  für  das  Abweichen  der 
Resultate  von  denen  anderer  Autoren  sicher  zu  legen  und  andererseits 
dem  Nachprüfenden  eine  möglichst  getreue  Beschreibung  der  vor- 
handen gewesenen  Verhältnisse  zu  geben,  die  ihm  vielleicht  gestattet, 
durch  Aenderung  gewisser  Bedingungen  an  die  Lösung  der  oben  be- 
zeichneten Frage  heran  zu  treten. 

Es  sollen  nun  die  Versuche  am  wasserarmen  Nerven  angeführt 
werden. 

Versuche  am  wasserarmen  Nerven. 

Wenn  schon  am  normalen  Nervmuskelpräparat  von  einer  Gesetz- 
mässigkeit des  Verhaltens  nur  im  weitesten  Sinne  des  Wortes  ge- 
sprochen werden  kann,  etwa  dahin  gehend,  dass  bei  eben  maximalen 
Reizstärken,  welche  gleich  hohe  Zuckungen  auszulösen  vermögen, 
übereinstimmende  Resultate  bezüglich  der  Leitungsgeschwindigkeit 
erhalten  werden,  Werthe,  die  im  Allgemeinen  bei  den  gegebenen 
Bedingungen  mit  Steigerung  der  Reizstärke  wachsen,  so  li^en  die 
Dinge  für  den  wasserarmen  Nerven  noch  verwickelter.  Die  ver- 
schiedene Grösse  des  Wasserverlustes,  unter  dem  die  Thiere  an- 
scheinend nicht  in  derselben  Weise  leiden,  führen  in  den  Vorgang 
eine  neue,  nicht  streng  festzulegende  Variable  ein.  Recht  störend 
kommt  noch  der  eine  Umstand  hinzu,  dass  wasserarme  Nerven  auch 
in  der  feuchten  Kammer  (s.  oben  S.  309),  in  der  sie  sich  noch  am 
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besten  erbalten,  recht  bald^enderungen  der  Erregbarkeit  aufweisen, 
80  dass  gleich  hohe  Zuckui^en  central  und  peripher  nicht  mehr  aus- 
gelöst werden  können,  und  meist  nur  wenige  Versuche  einer  Reihe 
verwendbar  sind.  Im  Folgenden  sollen  die  brauchbaren  Versuchs- 
reihen zusammengestellt  werden;  um  einen  möglichst  einfachen Ueber- 
blick  zu  geben,  sind  Versuchsreihen  eines  Tages,  die  an  Thieren  von 
gleichem  Wasserverlust  angestellt  sind,  soweit  die  Verhaltnisse  die 
n&mlichen  waren,  in  eine  Zeile  eingesetzt,  es  entfUlt  daher  die 
Nummer  des  Versuchsprotokolls ,  die  sich  nur  auf  eine  der  Reihen 
beziehen  könnte.  Als  Temperatur  ist  die  mittlere  Temperatur  der 
Reihen  eingefügt.  Wie  ersichtlich,  weist  die  Tabelle  III  trotz  der 
135  Versuchsreihen  noch  recht  bedeutende  Lücken  auf. 

Ein  Umstand,  der  die  Durchführbarkeit  der  Versuche  am  wasser- 
armen Nervmuskelpräparat  durch  lange  Zeit  in  Frage  zu  stellen 
schien,  ist  das  Verharren  wasserarmer  Muskeln  im  Verkürzungs- 
rückstand, der  insbesondere  dann  auffallend  ist,  wenn  mit  grossen 
Reizstärken  erregt  wird.  Man  führt  den  Reiz  daher  dem  Muskel  nur 
allzu  leicht  in  einem  verschiedenen  Stadium  der  Wiederverlängerung 
zu  und  ist  dadurch  der  Gefahr  einer  Täuschung  in  Bezug  auf  die 
Latenzwerthe  ausgesetzt.  Zudem  ändern  die  wasserarmen  Muskeln 
während  der  Dauer  der  Versuche  auch  bei  geringer  Belastung  ihre 
Länge  durch  eine  langsam  fortschreitende  Dehnung  sehr,  so  dass  es 
einerseits  zu  einer  solchen  Verdickung  der  Abscissenlinie  kommt, 
dass  die  Reihen  unbrauchbar  werden,  andererseits  der  Contact  am 
Hebel  nur  ungenau  einzustellen  ist.  Verwendung  von  Ueberlastungs- 
zuckungen,  sowie  das  strenge  Einhalten  gleicher  Zeitintervalle  zwischen 
allen  Beobachtungen  einer  Reihe,  vereinfachen  auch  hier  die  Aus- 
führung wesentlich,  so  dass  die  erhaltenen  Resultate,  soweit  sie  von 
gleich  hohen  Zuckungen  stammten,  ganz  gut  übereinstimmten.  Ver- 
wendet wurden  nur  Platinelektroden. 

Eine  von  einem  wasserarmen  Nerven  stammende  Gurve  gibt 
Fig.  5  wieder;  sie  ist  mit  dem  Gontacthebel  gewonnen,  die  Reiz- 
stärken in  ihrer  Reihenfolge  von  oben  nach  unten  betrugen  16,  16, 
12,  16,  12,  10,  10,  6,  5  cm  R.-A.,  der  Wasserveriust  30,6  <>/o. 
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Tabelle  IH    Wasserarme 


MitÜ. 

Hub: 

Wasser- 

ReizBt&rke   in 

iDfttoni 

Temp.  in 

bAbp  in 

vArlust  ^ 

UwUC    UI 

mm 

vdlUSb     J 

0 

1 

2 

8 

4 

5 

6 

26.  Febr. 

18,6 

46,5 

26,0 

_ 

86,19 

_ 

69,44 

47,60 

27.      „ 

19,2 

79,2 

13,8 

125,98 

— 

125^98 

— 

55,56 

57,47 

— 

16.  März 

19,3 

72,0 

25,8 

— 

— 

— 

— 

— 

44,49 

42,43 

17.      n 

19,5 

48.2 

30,4 

— 

— 

— 

75,73 

— 

49,0 

44,49 

20.      „ 

16,4 

46,8 

28,4 

— 

-» 

— 

— 

— 

— 

55,77 

21.      „ 

16,4 

48,6 

26,9 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

59,5 

22.      „ 

14,6 

51,0 

27,2 

— 

— 

72,43 

— 

— 

— 

53,77 

28.      „ 

15,2 

49,8 

21,7 

— 

— 

— 

69,44 

— 

— 

55,56 

24.      , 

14,8 

50,1 

23,0 



— 

— 



31,44 

— 

28,89 

18.  Mai 

16,7 

38,8 

21,7 

— 

106,84 

— 

69,44 

— 

— 

56,82 

i5-    » 

16,9 

38,2 

25,0 

— 

— 

— 

66,67 

— 

46,27 

41,43 

22.     „ 

15,5 

46,7 

24,0 

— 

— 

59,60 

— 

44,49 

44,49 

38,46 

5.  April 

16,4 

45,9 

23,8 

— 

— 

166,5 

— 

— 

58,77 

— 

6.      „ 

12,5 

82,8 

16,2 

CO 

— 

79,33 

75,73 

— 

— 

66,07 

11-      . 

12,6 

65,5 

21,0 

555,56 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

12.      n 

18,9 

63,7 

24,6 

— 

— 

106,34 

— 

— 

— 

— 

31.      „ 

19,5 

77,0 

9,2 

26,87 

— 

26,87 

— 

26,87 

— 

26,87 

1.  Juni 

21,2 

85,3 

16,2 

30,11 

80,11 

— 

30,11 

30,11 

30,11 

.— 

8.     „ 

21,2 

76,6 

11,2 

— 



— 

31,25 

— 

31,26 

— 

4.     „ 

21,5 

46,5 

8,7 

37,02 

— 

37,22 

37,86 

""" 

42,43 

— 

Wie  sich  aus  der  Tabelle  ergibt,  waren  mit  grossen  Reizstärken 
auch  hier  selten  gleich  hohe  Zuckungen  zu  erhalten.  Nahezu  nur 
in  den  Beobachtungen  vom  31.  Mai  bis  4.  Juni  gelang  dies,  aber 
wohl  auch  nur  aus  dem  Grunde,  weil  an  diesen  Tagen  die  Stäbe  in 
der  primären  Rolle  gefehlt  hatten.  Im  Uebrigen  ergibt  sich  aus  den 
Versuchen  am  wasserarmen  Nerven  wohl  auch  mit  wenigen  Aus- 
nahmen eine  unzweideutige  Steigerung  der  Geschwindigkeit  der  Er- 
regungsleitung mit  dem  Anwachsen  der  Reizstärke.  Die  Unterschiede 
zwischen  der  maximalen  und  minimalen  Fortpflanzungsgeschwindigkeit 
erreichten  aber  nicht  jene  hohen  Grade  (ausgenommen  den  Versuch 
vom  6.  Mai),  welche  beim  normalen  Nerven  beobachtet  wurden. 
Jene  Reizstärken,  bei  denen  eben  gleich  hohe  maximale  Zuckungen 
erreicht  werden,  liegen  am  wasserarmen  Muskel  höher,  besonders 
dann,  wenn  es  sich  um  sehr  stark  wasserarme  Präparate  handelte. 
Es  ist  dadurch  wohl  ein  wesentlicher  Unterschied  jenen  Nerven 
gegenüber  vorhanden,  deren  Wassergehalt  durch  postmortales  Ein- 
trocknenlassen vermindert  wurde.  Vergleicht  man  die  Geschwindigkeit 
der  Erregungsleitung  am  normalen  Nerven  mit  jener  am  wasserarmen, 


1)  Mit  der  in  der  zweiten  Mittheilung  angeführten  Einschränkang  kann  der 
Gewichtsverlust  hier  als  Wasserverlust  des  Thieres  ausgesprochen  werden. 
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SO  fällt  ohne  Zweifel  auf,  dass  die  Fortpflanzungsgeschwindigkeit  bei 
derselben  Beizstärke  am  wasserarmen  Nerven  durchschnittlich  eine 
geringere  ist  als  am  normalen.  Auch  bei  jenen  Reizen,  welche  eben 
gleich  hohe  maximale  Zuckungen  auszulösen  vermögen,  pflanzt  sich 
im  wasserarmen  Nerven  die  Erregung  langsamer  fort  (mit  Ausnahme 
der  zwei  Versuche  vom  4.  und  1.  Juni)  als  am  normalen,  obwohl 
die  Unterschiede  gegenüber  diesen  keine  so  bedeutenden  genannt 
werden  können,  als  man  etwa  nach  der  bedeutenden  Veränderung, 
die  ein  Wasserverlust  bis  zu  30 ^/o  bedingt,  erwarten  möchte.  Mit 
dem  Ansteigen  der  Reizstärke  wächst  im  wasserarmen  Nerven  die 
Geschwindigkeit  meist  langsamer  als  im  normalen,  so  dass  auch  die 
maximalen  Geschwindigkeiten  fast  stets  hinter  jenen  der  normalen 
Nerven  zurückbleiben.  Von  einer  Gesetzmässigkeit  der  Zunahme 
kann  bei  einem  Ueberblick  über  die  Tabelle  aber  nicht  mehr  ge- 
sprochen werden,  um  so  mehr,  als  zwei  typische  Beispiele  für  eine 
vollkommene  Unabhängigkeit  von  der  Reizstärke  vorhanden  sind. 
Freilich  waren  bei  diesen  geringere  Stromstärken  in  Verwendung, 
da  in  denselben,  wie  erwähnt,  ohne  Eisenkern  in  der  primären  Rolle 
gearbeitet  wurde.  Der  Versuch  vom  24.  März  entspricht  ungefähr 
jenen,  welche  aus  der  Tabelle  I  und  n  hervorgehoben  wurden;  jener 
vom  4.  Juni  zeigt  das  merkwürdige  Verhalten,  dass  die  Geschwindig- 
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keit  bis  zu  einem  gewissen  Optimum  der  Reizst&rke  zu-,  dann  wieder 
abnahm,  als  die  Rollen  neuerdings  genähert  wurden. 

Ueberblickt  man  die  gewonnenen  Zahlen  in  ihrer  Beziehung  zur 
Grösse  des  Wasserverlustes,  so  ergibt  sich  kein  strenger  Zusammen- 
hang mit  der  Grösse  des  Wasserverlustes,  es  findet  keine  gleich- 
sinnige Aenderung  der  Leitungsgeschwindigkeit  statt,  wenn  man  auch 

vielleicht  geneigt  wftre,  eine 
Abnahme  derselben  mit  dem 
Steigen  des  Wasserverlustes 
aus  zahlreichen  Versuchen 
herauszulesen,  so  sind  doch 
die  Schwankungen  in  der 
Fortpflanzungsgeschwindigkeit 
einzelner  Nerven  bei  steigender 
Stromstärke  so  gross,  dass 
sich  die  etwa  gegebenen  Ge- 
setzmässigkeiten durch  die 
übrigen  Unterschiede  ver- 
wischen und  ab  und  zu  bei 
grösserem  Wasserverlust  ge- 
radezu eine  grössere  Fort- 
pflanzungsgeschwindigkeit be- 
obachtet wird.  Diese  Un- 
sicherheit der  Schlüsse,  welche 
sich  aus  der  recht  geringen 
Einheitlichkeit  der  ermittelten 
Zahlen  ergibt,  lässt  die  Noth- 
wendigkeit  des  Studiums  der 
elektrischen  Vorgänge  im 
wasserarmen  Nerven  an  und 
Fig.  '>.  für  sich  schon  dringend  genug 

erscheinen,  um  so  mehr,  als  dies 
auch  weitete  Aufschlüsse  über  den  Zusammenhang  oder  die  Iden- 
tificirung  von  Eriegungsvorgnng  und  elektrischer  Zustandsänderung 
geben  soll.  Eine  spätere  Mitilieilung  wird  sich  mit  dieser  Frage 
befassen. 

Nach  dem  Dai-gelegten  werden  die  Ergebnisse  der  Versuche 
dahin  zusammenzufassen  sein,  dass  es  heute  noch  nicht  möglich  ist, 
eine   Abhängigkeit  der  Erreaungsfortpflauzung  von   der  Reizstärke 
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ZU  behaupten  oder  zu  leugnen.    Die  vorliegenden  Versuche  deuten 
eher  auf  eine  Abhängigkeit  von  der  Beizstärke,  als  auf  ein  Constant- 
bleiben  der  Leitungsgeschwindigkeit  mit  dem  Anwachsen  jener.   Am 
wasserarmen  Nerven  ist  im  Allgemeinen  diese  Steigerung  der  Leitungs- 
geschwindigkeit eine  geringere  als  im  normalen  Nerven ;  der  wasser- 
arme Nerv  erreicht  demnach  bei  grösster  Reizstärke  in  der  Regel 
nur  geringere  Fortpflanzungsgeschwindigkeitswerthe.    Zur  Auslösung 
maximaler  gleich  hoher  Zuckungscurven  bei  Reizen  vom  Nerven  aus 
sind  am  wasserarmen  Muskel  etwas  grössere  Reizstärken  erforderlich. 
Nach  dem  in  der  Regel  beobachteten  Verhalten  ist  die  dabei  ermittelte 
Fortpflanzungsgeschwindigkeit  eine  geringere  als  am  normalen  Nerven. 
Alle  jene  Schlüsse,  welche  auf  das  specifische  Verhalten  des  wasser- 
armen Nerven  gezogen  werden  können,  dürfen  aber  nur  mit  grosser 
Reserve  verwerthet  werden,  solange  nicht  die  Frage  nach  der  Ab- 
hängigkeit der  Fortpflanzungsgeschwindigkeit  von  der  Reizstärke  im 
normalen  Nerven  endgültig  erledigt  ist.    Das  Eine  aber  ist  fest- 
stehend, dass  jene  Fortpflanzungsgescliwindigkeits-Werthe,  welche  bei 
eben  maximalen  Reizstärken  erhalten  wurden,  sowohl  am  normalen 
wie  am  wasserarmen  Nerven  gut   übereinstimmen,   dass  aber  der 
erwähnte  Unterschied  zwischen  beiden  ein  nicht  so  bedeutender  ge- 
nannt werden  kann,  als  es  einer  so  auffälli^^en  Veränderung  ent- 
spricht, wie  sie  ein  Thier  von  30®/o  Gewichtsverlust  zeigt    Es  muss 
dies  um  so  auffallender  erscheinen,  als  die  Latenz  des  Muskels  eine 
bedeutende  Zunahme  bei  Verringerung  des  Wassergehaltes  der  Thiere 
zeigt.    Am    wichtigsten   dürfte   dies  Verhalten   aber   bezüglich  der 
Beurtheilung  der  sogenannten  Latenz  der  Endorgane  sein,  bei  der 
eine  bedeutende  Zunahme  im  gleichen  Sinne  mit  jener  des  Muskels 
beobachtet  wurde,   während  am  Nerven  selbst  eine  entsprechende 
Verminderung  der  Leitungsgeschwindigkeit  nicht  besteht    Es  drängt 
sich  hierbei  wohl  neuerdings  die  Frage  darnach  auf,  ob  das,  was 
wir  als  Latenz  der  Nervenendorgane  zu  bezeichnen  gewöhnt  sind, 
wirklich  auf  einem   Vorgange  in  den  nervösen  Endplatten  beruht 
Untersuchungen  über  den  zeitlichen  Ablauf  der  Vorgänge  in  den 
wasserarmen  Centralorganen  sollen  darüber  einige  Aufschlüsse  geben, 
die  vielleicht  als  Anhaltspunkte  für  die  Beurtheilung  der  gegebenen 
Verhältnisse  verwendet  werden  können. 


Während  der  Drucklegung  der  vorliegenden  Mittheilung  erschien 
eine  neue  Arbeit  von  Hermann,  welche  für  die  einschlägige  Frage 


Digitized  by  VjOOQIC 


326  Arnold  Durig:  Wassergehalt  und Organfanction. 

sehr  werfhyoUe  Beiträge  liefert.  Es  ist  wohl  kaum  nöthig,  zu  er- 
wähnen, dass  die  als  „Fortpflanzungsgeschwindigkeitswerthe''  im 
Vorstehenden  bezeichneten  Grössen  der  „Totalgesehwindigkeit*'  im 
Sinne  Hermann's  entsprechen. 

Die  Aussagen  tlber  die  „Leitungsgeschwindigkeit  ^  sind  in  Ueber- 
einstimmung  damit  auch  nur  als  Schlüsse  aus  der  Fortpflanzungs- 
geschwindigkeit gegeben,  soweit  solche  zulässig  waren.  Sehr  wichtig 
erscheinen  in  Hermann 's  Arbeit  die  neuerlichen  Hinweise  auf  den 
Einfluss  der  Lage  der  Beizstellen  zum  Erfolgsorgan  hinsichtlich  der 
Totalgeschwindigkeit  in  einzelnen  Strecken  des  Nerven;  die  Aus- 
führungen weisen  ebenfalls  darauf  hin,  wie  nöthig  eine  ausgedehnte 
und  gründliche  Untersuchung  der  Leitungsvorgänge  im  Nerven  ist, 
um  zu  einer  einwandsfreien  Deutung  der  Resultate  zu  gelangen, 
welche  mit  der  Hei mholtz' sehen  Methode  erzielt  werden.  Die 
betreffenden  Studien  werden  dann  wohl  auch  die  gewünschte  Klar- 
heit bezüglich  des  Einflusses  der  Beizstärke  liefern. 
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(Aus  dem  Laboratorium  f.  ezper.  Pathologie  des  Herrn  Prof.  v.  Basch.) 

Untersuchung^en 

über  den  Einfluss  virechselnder  Blutfülle  auf 

die  Elasticität  der  Lung^e. 

Von 

Dr.  Karl  Ritter  T.  Stcjskal, 

Assistenten  der  11.  medic.  Klinik  Hofrath  Neusser. 


(Mit  1  Textfigur.) 


Die  heutige  Stellung  der  Internisten  zur  Lehre  von  der  „Lungen- 
schwellung und  Lungenstarrheit*'  von  v.  Basch  ist  im  Grossen  und 
Ganzen  die,  dass  die  experimentelle  Grundlage  dieser  Lehre  als  aus- 
reichend erachtet  wird.  Hingegen  wird  die  Verwendbarkeit  dieser 
Lehre  zur  Erklärung  der  cardialen  Dyspnoe  Yon  der  überwiegenden 
Zahl  der  Internisten  auf  die  Angabe  von  Autoritäten  hin,  die  solche 
Zustände  an  dyspnoischen  Herzkranken  nicht  nachweisen  konnten, 
entweder  gänzlich  oder  doch  als  ein  im  grösseren  Ausmaasse  in 
Wirksamkeit  tretender  Factor  bezweifelt  In  allerletzter  Zeit  sind 
nun  aber  von  internistischer  Seite  die  von  Grossmann,  Zerner, 
K anders  gelieferten  experimentellen  Beweise  der  Lungenstarre  an- 
gegriffen worden,  und  zwar  von  Dietrich  Gerhardt*).  Es  wird 
zwar  unmittelbar  klar,  dass  der  Angriff  einigen  Nebenfragen  der  ex- 
perimenteUen  Grundlagen  der  Lehre  gilt,  es  kann  aber  doch  in  dem  in 
Experimentalforschung  nicht  sehr  erfahrenen  Leser  der  Eindruck  er- 
weckt werden,  als  ob  durch  Gerhardt  die  experimentellen  Grundlagen 
der  Lehre  erschüttert  worden  seien.  Denn  wenn  auch  Gerhardt  einiges 
Wesentliche,  der  Lehre  Angehöriges  zugesteht,  so  erscheinen  sowohl 
seine  Bemerkungen  als  auch  seine  Versuche  geeignet,  die  Resultate 
der  Versuche  von  Grossmann,  Zerner  und  Kanders  als  durch 


1)  Dietrich  Gerhardt,  Ueber  die  Compensation  von  Mitralfehlern.  Archiv 
f.  exper.  Path.  a.  Pharm.  Bd.  45.    1901. 


Digitized  by  VjOOQIC 


328  Karl  Ritter  v.  Stejskal: 

besondere  Umst&nde  und  durch  Bedingungen  hervorgerufen  erscheinen 
zu  lassen,  welche  die  Uebertragbarkeit  der  aus  ihnen  gefolgerten 
Lehre  auf  die  menschliche  Pathologie  unwahrscheinlich  machen. 

Dietrich  Gerhardt  will  die  Beweiskraft  der  experimentellen 
Grundlage  der  Lehre  angreifen  und  verfährt  dabei  in  folgender  Weise. 

Der  erste  Einwurf,  den  Gerhardt  gegen  die  Beweiskraft  der 
Thierversuche  anführt,  ist  der,  dass  die  Versuche  der  oben  be- 
zeichneten Autoren  unter  ausserordentlich  grossen  Druckschwankungen 
im  Girculationssystem,  wie  sie  in  der  menschlichen  Pathologie  nicht 
vorkommen,  angestellt  wurden.  Der  Umstand  mag  ja  vollkommen 
richtig  sein,  doch  fällt  er  bei  einer  alleinigen  Kritik  der  experimentellen 
Vorgänge  nicht  in  die  Waage,  hier  wird  es  sich  nur  darum  handeln : 
besteht  eine  Lungenstarre  oder  nicht?  Anders  ist  es,  wenn  es  sich 
um  die  Uebertragbarkeit  der  Versuche  auf  die  menschliche  Pathologie 
handelt. 

Was  nun  weiter  Gerhardt  gegen  die  Registrirungsapparate 
der  Athmung  bei  offenem  Thorax  einwendet  —  er  findet  sie  zu 
empfindlich  — ,  ist  gerade  das  Gegentheil  dessen,  was  er  gegen  die 
Registrirapparate  im  geschlossenen  Thorax  anführt,  nämlich  diese 
„durften^  bei  der  Eröffnung  des  Thorax  behufs  Aortencompression 
„doch  etwas  unsicher  sein".  Einen  Anhaltspunkt  für  die  von  ihm 
aufgestellte  Vermuthung  aus  den  Gurven  bringt  er  im  zweiten  Falle 
nicht  bei,  ebenso  wie  auch  Beweise  oder  Versuche  für  den  von 
Kraus  entlehnten  Einwurf  gegen  die  Eindeutigkeit  der  Zahlen werthe 
Z e r n e r ^ s.  Auf  diese  Vermuthungen  Gerhardt's  wollen  wir  daher 
nicht  näher  eingehen.  In  einem  Punkte  stimmt  Gerhardt  den  An- 
schauungen v.  Basch's  zu,  er  kann  eine  Vergrösserung  der  Lunge 
bei  vermehrter  Füllung  der  Lungengefässe  constatiren.  Wir  müssen 
aber  doch  an  den  Bemerkungen ,  die  an  das  Experiment  an- 
geschlossen werden,  eine  kleine,  wie  uns  scheint,  berechtigte  Kritik 
üben.  Der  nächste  Absatz  nämlich  ^)  ei*scheint  uns  geeignet,  beim 
Leser  die  Vermuthung  aufsteigen  zu  lassen  —  Dietrich  Ger- 
hardt hat  die  Ansicht  nicht,  wie  schon  die  folgenden  Zeilen  be- 
weisen — ,  als  ob  die  Lungenvergrösserung  das  hervorragendere 
Moment  für  die  Erschwerung  der  Lungenventilation  wäre,  und  da 
Gerhardt  nachweist,  dass  diese  Lungenschwellung  nur  gering  sei, 
ein  Einfluss  von  derselben  auf  die  Lungenventilation  nicht  zu  er- 

1)  1.  c.  S.  191. 
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warten  sei.  Wir  möchten  hier  nun»  nicht  Gerhardt  gegenüber, 
wohl  aber  für  den  weniger  in  der  Lehre  vertrauten  Leser  betonen, 
dass  erst  die  Combination  von  Lungenschwellung  und  Lungenstarrheit 
die  Folgeerscheinungen  für  die  Lungenventilation  hervorrufen.  Wir 
sind  gezwungen;  dies  zu  betonen,  weil  Gerhardt  diese  beiden  un- 
trennbaren Begriffe  von  einander  in  seiner  Besprechung,  ob  mit 
Recht,  ob  mit  Unrecht,  soll  nicht  entschieden  werden,  wohl  nur  aus 
didaktischen  Gründen,  absondert. 

Ausserdem  sehen  wir  uns  gezwungen,  noch  eine  zweite  Be- 
merkung zu  diesem  Versuche  zu  machen.  Wie  Gerhardt  zu  der 
Zahl  von  7  cbmm  als  Vergrösserung  der  Lunge  durch  Stauung  in  den 
Gefässen  kommt,  ist  uns  unklar,  und  es  ist  nicht  angegeben,  ob 
durch  Rechnung  oder  Aichung. 

Durch  Rechnung  ist  das  unmöglich  aus  folgendem  Grunde,  weil 
ja  mit  der  Volumsvergrösserung ,  wenn  die  Lunge  mit  einem  Mano- 
meter verbunden  ist,  zugleich  eine  Verkleinerung  als  Folge  des  Zuges, 
den  der  negative  Manometerdruck  auf  die  Lunge  ausübt,  Hand  in 
Hand  geht.  Nennen  wir  diese  Volum  Verminderung  x  und  die  Volum- 
vermehrung V  und  das  Lungenvolumen  vorher  F,  so  gelangen  wir 
nach  dem  Mariotte' sehen  Gesetz  zu  der  Formel 

V — a;«=»  \   V . 

0  — m 

Hierbei  sind  m  der  M^nometerdruck  und  h  der  Barometerdruck. 

Selbst  für  den  Fall,  dass  das  V  bekannt  angenommen  wird,  und 
wir  für  den  Werth  der  Lungenvolumen  des  Hundes  =  300  ccm 
einsetzen,  haben  wir  eine  Gleichung  mit  zwei  Unbekannten,  und  diese 
ist  durch  Rechnung  unauflösbar. 

In  den  folgenden  Ausführungen  kommt  nun  Gerhardt  zur 
Lungenstarre  selbst,  nicht  mehr  bloss  zur  Lungenschwellung,  und  da 
will  er  nicht  „mittelst  subtiler  Methoden  die  theoretische  Frage,  ob 
die  Lunge  starrer  werde  oder  nicht"  beantworten,  sondern  erfahren, 
„ob  ein  praktisch  in  Betracht  kommender  Unterschied  im  Luft- 
aufnahmevermögen  der  Lunge  bei  normalem  Blutlauf  und  bei  Stauung 
besteht". 

Der  Versuch,  den  er  zu  diesem  Zwecke  machte,  hat  folgende 
Anordnung. 

Die  Lunge  eines  verbluteten  Hundes  wurde  nach  Einfügung  von 
Ganülen  in  Pulmonalis  und  linken  Vorhof  zwecks  Füllung  der  Lungen- 

E.  PfUger,  Archiyfar  Physiologie.    Bd.  92.  22 
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.gefässe  unter  eine  luftdicht  verschlossene  Glasglocke  gebracht  ^  die 
wieder  mit  der  Luftkapsel  eines  Spirometers  in  Verbindung  stand. 
Die  Aufblasung  der  Lunge  erfolgte  durch  einen  Blasebalg,  der  von 
einem  Wassermotor  zusammengepresst  wurde.  Dieser  Wassermotor 
soll  nach  Gerhardt  sehr  constant  arbeiten.  Er  misst  nun  die 
Luftmenge,  welche  die  aufgeblasene  Lunge  aus  der  Glasglocke  in  den 
Spirometer  verdrängt,  im  blutleeren  und  im  Zustande,  wo  die  Ge- 
f&sse  mit  Blut  strotzend  gefüllt  sind.  Der  Grösse  des  Druckes, 
unter  welchem  die  Lunge  mit  Luft  gefüllt  wird,  wurde  nicht  be- 
rücksichtigt. 

Die  Genauigkeit  der  Ablesung  am  Spirometer  war  keine  grosse, 
es  wurde  also  nur  die  Menge  Luft,  die  durch  die  Aufblasung  der 
Lunge  aus  der  Glasglocke  verdrängt  wurde,  bestimmt.  Dietrich 
Gerhardt  kommt  nun  auf  Grund  der  Resultate  in  seinen  Versuchen 
zum  Schlüsse,  dass  die  GefässfüUung  der  Lunge  wohl  eine  geringe 
Vergrösserung  des  Lungenluftraumes  bewirkt,  dass  aber  keine  eine 
Erschwerung  der  Luftventilation  bewirkende  Lungenstarrheit  auftritt. 
Dabei  sind  nach  seiner  Angabe  die  Verhältnisse  für  die  Entstehung 
einer  Lungenstarrheit  die  denkbar  günstigsten,  da  der  Druck  in  der 
Pulmonalis  den  Normalwerth  um's  Zweifache  tibertrifft,  der  Druck  in 
den  Venen  aber  fast  ebenso  gross  ist 

Die  weiteren  Schlussfolgerungen  über  die  Uebertragbarkeit  dieser 
Versuchsresultate  auf  die  Pathologie  der  .Herzkrankheiten  wollen  wir 
nicht  verfolgen,  weil  uns  das  von  unserem  Capitel  zu  weit  entfernen 
würde. 

Dietrich  Gerhardt  hat  im  Sinne,  die  experimentellen  Grand- 
la^en  der  Lungenstarrheit  und  Lungenschwellung  anzugreifen,  das 
zeigt  die  Versuchsanordnung,  die  er  sich  gewählt.  Er  sucht  dies  in 
einem  sogenannten  physikalischen  Versuche  am  todten  Thiere  zu  er- 
reichen, in  dem  er  aber  wieder,  entgegen  seiner  Grundabsicht,  sich 
nur  approximativ  über  die  Grösse  und  Bedeutung  dieses  Factors 
für  die  Lungenventilation  überzeugen  will.  Dieses  Mittelding  zwischen 
einem  physikalischen  Versuch  und  einer  approximativen  Schätzung 
des  Einflusses  der  Lungenstarre  soll  nun  in  seiner  Bedeutung  unter- 
sucht werden. 

Dietrich  Gerhardt  bläst  die  Lunge  unter  dem  starken  Drucke 
eines,  wie  er  sagt,  constant  arbeitenden  Wassermotors  auf.  Er  ver- 
gisst  aber  dabei,  dass  die  Lunge  vor  allem  bei  hohem  Drucke  dehn- 
bar ist,  und  unter  dem  starken  Drucke  bei  dem  constanten  Drucke 
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auch  nothwendig,  trotz  ihrer  vermehrten  Blutfülle,  die  gleiche  Menge 
Luft  aufnehmen  muss. 

Das  Resultat  dieses  Versuches  war  auch,  ohne  den  Versuch 
durchgeführt  zu  haben,  schon  vorher  klar  voraus  zu  sehen.  Bei  dieser 
Betrachtung  nehme  ich  unbedingt  an,  dass  sein  Spirometer  gut 
arbeitete,  denn  wenn  dies  nicht  der  Fall  gewesen  wäre,  so  hätte 
Gerhardt  unmöglich  die  gleichen  Werthe  bekommen  können.  Der 
Blasebalg  resp.  die  denselben  treibenden  Kräfte  wirken  also  im  ähn- 
lichen Sinne  wie  die  Athmungskräfte,  die  sich  den  jeweiligen  Athmungs- 
kräften  anpassen,  wie  bei  einer  Trachealstarre,  pleuritischen  Ex- 
sudaten u.  s.  w. 

Ein  wirklich  physikalischer,  d.  h.  unanfechtbarer  Versuch,  der 
diese  Frage  entscheiden  soll,  darf  nicht  so,  wie  ihn  Dietrich 
Gerhardt  ausführt,  angestellt  werden,  sondern  er  muss  nach  dem 
Muster  angestellt  werden,  wie  es  die  Physiker  beim  Bestimmen  des 
Elasticitätsraodulus  zu  thun  pflegen.  Dieselben  messen  zur  Ver- 
gleichung  zweier  Körper  auf  ihre  Elasticität  die  Volumänderungen 
des  Körpers  bei  gleicher  Belastung,  das  ist  bei  gleichem  Zuge,  sowie 
den  nöthen  Zug,  der  erforderlich,  um  bei  beiden  Köi-pern  die  gleichen 
Volumänderungen  hervorzurufen. 

In  gleicher  Weise  werden  wir  bei  den  Lungen  in  unseren  Ver- 
suchen feststellen  müssen,  erstens,  wie  sich  bei  Erzeugung  eines  con- 
stanten  intrapulmonalen  Diiickes  die  Luftvolumina,  die  eingeführt 
werden  können,  unter  den  beiden  Umständen  der  Lunge  verhalten, 
sowie  zweitens,  wie  sich  bei  gleich  bleibender  Luftzufuhr  die  dadurch 
erzielten  Drucke  in  den  Lungen  bei  normalen  und  Stauungslungen 
verhalten. 

Wir  müssen  dabei  das  Zustandekommen  einer  Lungenstarre,  eine 
verminderte  Dehnbarkeit  der  Lunge  deutlich  constatiren  können,  und 
wir  sind  weiter  im  Stande,  auch  Zahlenwerthe  beizubringen,  die  uns 
aus  den  Aenderungen  der  Lungenventilation,  wenn  wir  die  Be- 
dingungen möglichst  den  im  Leben  in  Wirksamkeit  tretenden  an- 
passen, einen  Schluss  auf  die  im  Leben  sich  abspielenden  Er- 
scheinungen ziehen  lassen  werden. 
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1«  Yersnch«    Flüssigkeitsabfahr  frei,  Athmang 


A.   Verblutung 

Blutung 

Blutdruck 

Zahl  der 

Atbmungen 

in  V 

Intraösopb.  Druck 

Excur- 
sionen 

— 

77 
82 
76 

78 

26       { 
26       1 

Min.     88     1  oicor 
Max.  102,5  /  ^^'25 
Min.     88     1  Q.^ 
Max.  102,0  1  ^^'^ 

£.  102,5  )  9^>^^ 
Min.     89     1  Q.  r 
Max.  102,0  /  ^^'^ 

14,5 
14,0 
13,5 
13,0 

Blutung 

nach    12' 

46 

nach    64' 

26 

nach  108' 

22 

— 

18 

— 

18 

— 

6 

— 

3 

— 

3 

Kein  Puls 

3 

26 


24 

28 


30 


-         I 


Min. 
Max. 
Min. 
Max. 
Min. 
Max. 
Min. 
Max. 
Min. 
Max. 
Min. 
Max. 
Min. 
Max. 
Min. 
Max. 
Min. 
Max. 


88     l 
101,5  / 


94,75 


98,0  }  ^'^ 
§9.5  }  W5 
101,0  }  ^^'^ 

Äo }  ^i'ö 

99;0  }  90.25 

101,0  }  91'^ 

mo }  9^»^ 

104,0  }  9^'^ 


13,5 
15,0 
17,5 
19,0 
18,0 
18,5 
20,0 
20,0 
20,0 
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mittelgross.    Abgezapftes  Blut  ca.  250  ccm. 


B.  Pneumometer-Messungen  mit  Transfusion  am 

unbehindert 

todten  Thiere,  Abfluss  des  Blutes 

Flüssi^keits- 

druck  in  der 

Pulmonalis 

mm  Hg 

Menge  der 

angef. 

Flüssigkeit 

ccm 

Intrapulmon. 
Druck 

Intraösoph. 
Druck 

Menge  der 

Luftzufuhr 

ccm 

0 

0 

14,5 

2 

20 

0 

0 

10,0 

1 

10 

0 

0 

10,0 

1 

10 

0 

0 
Einfluss  b( 

10,5 
i  g  i  n  n  t. 

1 

10 

— 

— 

11,5 

1 

10 

55 

50 

12,0 

1 

10 

— 

250 

13,0 

1 

10 

— 

270 

13,0 

1,5 

10 

75 

290 

13,0 

1,25 

10 

— 

370 

18,5 

1,5 

22 

— 

— 

18,5 

1,5 

20 

— 

450 

18,5 

1,5 

21 

— 

18,5 

1,3 

20 

65 

77 

66 

490 
550 

18,05 

18,5 

19,5 

22.0 

21,5 

1,5 
1,5 
1,5 
3,0 
3,0 

20,5 

21 

21 

30 

30 

8,  BlntungrsTersnch. 

Blutung  300  ccm  abgeflossen.    Athmung  schwächer  als  im  Versuch  1. 


Zahl  der  Athmungen 
in  der  Secunde 

Intraösoph.  Druck 

Mittlerer  Druck 

Excursionen 

20 

34  —51,5 

42,75 

17,5 

— 

34,5—52,0 

43,25 

17,5 

— 

29  -47,0 

38,0 

18,0 

20 

26  -44 

35,0 

18,0 



22  —41 

31,5 

19,0 

21 

20  —39 

29,5 

19,0 

— 

20   -38,5 

29,25 

18,5 

21 

18,5-36,5 

27,5 

18,0 

20 

17,5-36,0 

26,75 

18,5 
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Karl  Rittjer  v.  Stejskal: 
2«  Yersucli«    Aorta  abbindbar,  AthmuDg  geringer 


Zeit 


A.    Verblutung 


lAthmungs- 

Intraösoph.  Druck     ,  .fJi^"''". 
^  sionen  in 


B.   Pneumometer- 


Druck  der  Flüssig- 
keit, die  in  die 
Pulmonalis  ein- 
strömt 


15  Athm. 

Blutung  nach 
16" 

15  Athm. 


16  Athm. 


34 


Min.  141 

Max.  159 

Min.  141 

Max.  158 

Min.  135 

Max.  150 

Min.  132 

Max.  148 

Min.  132 

Max.  148 

Min.  133 

Max.  150 

Min.  136 

Max.  154 

Min.  137 

Max.  155 


150 


1 

I  149,5 

}  142,5 

I  140,0 

I  140,0 

}  141,5 

\  145,0 

,5}  ^^fi 


18,0 
17,0 
15,0 
16,0 
16,0 
17,0 
18,0 
18,5 


620  com  Einlauf 


30-40  mm  Hg 


Intrapulmon.  Druck 
steigt  an 


300  ccm 


Intrapulm.  Druck  steigt 
Intr.  Druck  sinkt  rapid 

Intrapulm.Druck  steigt 
Intrapulm.  Druck  sinkt 

Intrapulm.  Druck  steigt 


Intrapulm.  Druck  sinkt 
320  ccm  im  Ganzen 


Da  kein  Blut  mehr  vorhanden,  wird  NaCl-Lösong 
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als  früher.    Abgezapftes  Blut  ca.  250  ccm. 


Messungen  mit  Transfusion  am  todten  Thiere 

Menge  der 

eingef. 
Flüssigkeit 

Intrapulmonaler  Druck 

mm  Hg 

in  mm  der  Curve 

Intraösoph. 

Druck 

mm 

Menge  der 
Luftzufuhr 

Aorta 

0 

9,5  =    8,7 

5,5 

20 

frei 

0 

9,5  =    8,7 

5,5 

21 

n 

0 

9,5  ==    8,7 

5,5 

20 

1» 

0 

10,0  =    9,2 

6,0 

20 

» 

— 

10,0  =    9,2 

5,0 

21 

comprimirt 

— 

10,5  «    9,6 

5,5 

20 

» 

120 

15,0  =  18,8 

6,5 

20 

rt 

— 

17,0  =  15,7 

6,5 

21 

n 

130 

17,0  ==  15,7 

6,5 

20 

n 

150 

17,0  ==  15,7 

6,5 

20 

» 

180 

17,5  =  16,0 

6.0 

21 

n 

— 

sinkt  ab 

— 

frei 

— 

8.0=    7,4 

2,5 

7,4 

n 

— 

7,5=    6,9 

2,0 

7,5 

n 

Abfluss  geöfi&iet 

7,5  ==    6,9 

2,0 

5,8 

comprimirt 

60 

8,0  =    7,4 

2,5 

6,2 

n 

0 

8,0=    7,4 

2,0 

8,2 

frei 

0 

7,5  =    6,9 

2,0 

8,2 

» 

80 

8,0=    7,4 

1,5 

6,4 

comprimirt 

80 

8,0=    7,4 

— . 

6,0 

n 

0 

7,5  =    6,9 

2,0 

7,4 

frei 

0 

7,5  =    6,9 

2,0 

8,2 

» 

120 

8,0=    7,4 

1,5 

6,2 

comprimirt 

120 

8,0  =    7,4 

1,5 

5,8 

n 

120 

8,0=    7,4 

1,5 

5,8 

n 

0 

7,5  =    6,9 

2,0 

10,2 

frei 

— 

7,5  =    6,9 

2,5 

11,5 

» 

— 

7,5  =    6,9 

2,0 

10,6 

n 

60 

8,0=    7,4 

1,5 

7,0 

comprimirt 

60 

8,0=    7,4 

1,5 

6,4 

n 

60 

8,0=    7,4 

1,5 

6,5 

rt 

— 

8,0=    7,4 

2,0 

10,0 

frei 

— 

8,0=    7,4 

2,0 

9,8 

» 

— 

7,5=    6,9 

2,0 

9.4 

» 

nachgefiült.    Daraufbin  schnellstens  Lungenödem. 
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4«  Yerguch. 


Druck 

der  in  die 

Pulmo- 

Menge  der 
PI  nfli  ßRfien  den 

Intrapulmo- 
naler Druck 
in  mm  der 
Curve  uud 
umgerechnet 
auf  Hg 

Intraösoph. 

Menge 

Abfluss  aus 
dem  linken 

nalis  ein- 
laufenden 
Flüssig- 
keit 

Flüssigkeit 
ccm 

Druck 
nun 

der  Luft- 
zufuhr 

Vorhof  durch 
das  linke 
Herzohr 

_^ 

__ 

41,5  =  38,2 



26,2 



— 

— 

40,5  «  37,3 

— 

23,8 

— 

— 

— 

41,0  =  37,7 

— 

23,0 

— 

— 

— 

33,5  =  30,8 

— - 

16,4 

— 

— 

— 

34,0  —  31,3 

— 

15,8 

— 

— 

— 

41,0  =  37,7 

— 

23,0 

— 

— 

— 

33,5  «  30,8 

— 

15,4 

— 

— 

— 

26,5  =  24,4 

__ 

9,9 

— 

80  mm  Hg 

50 

41,0  =  37,7 

— 

14,6 

gehemmt 

n 

— 

34,0  =  31,3 

— 

9,6 

j, 

n 

— 

34,0  ==  31,3 

— 

10,0 

t) 

— 

41,0  «  37,7 

— 

18,4 

frei 

— 

— 

41,0  =  37,7 

— 

18,4 

AUiB  35  c^m 

— 

— 

34,5  =  31,7 

— 

12,8 

—- 

— 

— 

34,0  =  31,3 

— 

12,0 

— 

— 

— 

41,0  —  37,7 

— 

17,0 

— 

— 

— 

31,5  =  28,9 

— 

10,0 

— 

18  mm  Hg 

Zufluss 

33,5  ==  80,8 

— 

9,4 

gehemmt 

— 

— 

41,5  «  38,2 

— 

10,8 

1» 

— 

100 

40,0  —  37,3 

3,5 

10.4 

f, 

— 

— 

34,0  =  31,3 

1,5  sttigtu 

7,2 

» 

— 

— 

37,0  =  34,0 

2,5 

10,0 

» 

— 

— 

40,5  «  87,3 

2,0 

15,4 

frei 

— 

— 

84,0  =  31,3 

1.5 

10,0 

— 

— 

— 

41,0  =  38,2 

2,5  nüt  ü 

14,2 

iMui48ccm 

— 

— 

34,0  =  31,3 

1,5 

9,8 

— 

— 

— 

35,5  «  31,7 

— 

9,9 

— 

23  mm  Hg 

längs.  Einfluss 

41,0  «  37,7 

2,5 

13,6 

gehemmt 

— 

— 

41,0  =  37,7 

3,5  itoigtin 

10,0 

1, 

— 

— 

35,0  =  31,2 

2 

8,0 

— 

— 

100 

41,0  =  37,7 

2,5 

10,0 

— 

— 

— 

40,5  «  37,2 

— 

13,8 

frei 

— 

— 

41,0  =  37,7 

2 

13,0 

— 

— 

— 

35,0  =  31,2 

1,5  liüt  ab 

9 

— 

— 

— 

35,0  =  31,2 

1,5 

8,4 

— 

— 

— 

41,5  =  38,2 

2,0 

12,6 

— 

— 

— 

37,0  «  34,0 

1,5 

10,0 

AMn  54  ccm 

Draek  15  ■■ 

Einfluss  längs. 

34,0  «  31,3 

1,5 

6,6 

gehemmt 

— 

— 

41,0  =-  37,7 

2,5 

9.0 

— 

— 

— 

41,0  «  37,7 

2,5 

8,4 

— 

— 

— 

34,5  ==  31,7 

1,5 

5.4 

— 
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4.  Versuch.    (Fortsetzung.) 


Druck 

der  in  die 

Pulmo- 

Menge  der 
einfliessenden 

Intrapulmo- 
naler Druck 
in  mm  der 
Curve  und 
umgerechnet 
auf  Hg 

Intraosöph. 

Menge 

Abfluss  aus 
dem  linken 

nalis  ein- 
laufenden 
Flüssig- 
keit 

Flüssigkeit 
ccm 

Druck 
mm 

der  Luft- 
zufuhr 

Vorhof  durch 
das  linke 
Herzohr 

__ 



34,5  =  31,7 

1,5 

5,4 



— 

— 

41,0  =  37,7 

2,0 

8,6 

— 

— 

100 

43,0  =  39,5 

2,5 

10,0 

— 

— 

— 

41,0  «=  37,7 

2,0 

11,6 

rr6iUiia38«» 

— 

— 

35,5  -=  30,8 

1,5 

7,8 

— 

— 

— 

40,5  =  37,3 

2,0 

11,2 

— 

— 

— 

41,0  «  37,7 

2.0 

13,0 

— 

— 

— 

41,0  =  37,7 

2,0 

11,5 

— . 

— 

— 

39,5  «  36,4 

1,5 

10,2 

— 

— 

— 

36,5  =  33,5 

1,5 

10,0 

fruAMui56«» 

— 

— 

Hoher  Druck  durch  50,0 

ccm  Luft  bewirkt. 

— 

— 

35,0  ==  31,2 

1 

8,6 

frei 

— 

— 

41,5  =  38,2 

2 

12 

— 

— 

— 

41,5  =  38,2 

2,5 

11,8 

— 

— 

— 

37,5  =  34,5 

2 

10 

— 

— 

Einfluss  längs. 

35,0  =-  31,2 

1,5 

7,6 

gehemmt 

Dnck  15  ui 

— 

42,0  =-  38,6 

2,5 

9,8 

n 

— 

— 

34,5  =  31,7 

1,5 

6,0 

n 

— 

— 

41,0  =  37,7 

2,5 

8,6 

7) 

— 

— 

34,6  ==  31,8 

1,5 

5,2 

'  n 

— 

100 

43,5  ==  40,0 

3 

10,0 

» 

— 

— 

35,0  =  31,2 

1,5 

5,4 

— 

-  { 

Unter  hohem 

Druck  wird  ds 

LS  Blut  aus 

(  dem  kleinen 

Kreislauf  en 

tleert. 

— 

~ 

34,5  =  31,7 

1,5 

10,29 

— 

— 

— 

41,0  =  37,7 

2,5 

13,0 

— 

— 

— 

34,5  =  31,7 

1,5 

9,6 

— 

— 

— 

41,0  =  37,7 

2,0 

11,6 

— 

— 

— 

33,0  «=  30,4 

1,5 

10,0 

48eaisbg»lNwn 

Onck  11  mm 
( 

100 
Hitgr(»86rEiiblinig 

35,0  =  31,2 
1 

1,5 

8,2 

gehemmt 
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Unsere  Versuche  wurden  in  folgender  Weise  unternommen: 
Wir  haben  die  Versuchsthiere ,  bei  denen  der  intrathoracale 
Druck  nach  Luciani,  Rosenthal  im  Oesophagus  bestimmt  wurde, 
unter  gleichmässiger  Athmung  verbluten  lassen.  Die  Athmung  wird 
im  Laboratorium  v.  Basch,  wie  auch  schon  in  den  Versuchen  von 
Grossmann  beschrieben  wird,  in  der  Weise  besorgt,  dass  der 
Blasebalg  des  Athmangsapparates  nicht  direct  durch  die  Maschine 
comprimirt  wird,  sondern  dass  eine  Anzahl  Gewichte,  welche  den 


Blasebalg  belasten,  von  der  Maschine  intermittient  gehoben  werden, 
so  dass,  wenn  die  hebende  Wirkung  der  Maschine  aufhört,  ihr  Ge- 
wicht in  seiner  Wirkung  auf  den  Blasebalg  den  nöthigen  Druck  der 
einströmenden  Luft  erzeugt.  Es  wird  durch  diese  Vorrichtung  eine 
Gleichmässigkeit  der  Athmung  erzielt,  wie  sie  bei  einer  anderen  Ver- 
suchsanordnung nicht  möglich  ist,  und  diese  Einrichtung  ermöglicht 
auch,  die  Luftzufuhr  durch  Wegnahme  oder  Zufügung  von  Gewichten 
gewissermaassen  zu  dosiren.  Die  Resultate  der  Messungen  während 
des  Verblutens  sind  in  eigenen  Abschnitten  der  Tabellen  dargestellt. 
Nach  dem  Tode  des  Thieres  wurde  unter  möglichster  Schonung 
der  Pleura  und  der  Lunge  in  die  Pulmonalis  nach  Eröffnung  der 
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Herzbeutel  eine  Canüle  eingebundeo,  durch  welche  defibrinirtes  Blut 
mit  der  gleichen  Menge  von  physiologischer  Kochsalzlösung  gemischt 
unter  niederem  Drucke,  in  der  Mehrzahl  der  Versuche  unter  dem 
Normaldrucke  der  Pulmonalis  einlBiessen  gelassen  wurde.  Den  Abfluss 
der  Flüssigkeit  bewirkte  ein  in  das  linke  Herzohr  eingebundenes 
Röhrchen,  das  mit  einer  Art  Hebervorrichtung  in  Verbindung  stand. 
Der  Abfluss  aus  dem  Röhrchen,  das  durch  einen  Kautschukschlauch 
mit  dem  Heberapparate  zusammenhing,  wurde  während  des  Einflusses 
von  Blut  in  die  Pulmonalis  vorübergehend  gehemmt  und  danach  der 
Abfluss  durch  Wegnahme  der  Sperrpincette  wieder  freigegeben. 

Die  Trachea  des  Thieres  wurde  luftdicht  mit  einem  Apparate 
in  Verbindung  gebracht,  den  ich  hier  kurz  skizziren  will. 

Wenn  wir  aus  dem  Druckgeftsse  gefärbtes  Wasser  herabfliessen 
lassen,  verdrängen  wir  eine  bestimmte  Menge  Luft,  die  in  die  Lunge 
eintritt.  Den  intrapulmonalen  Druck  können  wir  am  Manometer 
ablesen,  er  wurde  aber  auch  von  einer  Nebenschliessung  des  zur 
Trachea  führenden  Rohres  an  einem  auf  Hg-Drucken  gerichteten 
Marey- Schreiber  verzeichnet  und  gemessen.  Der  intraösophageale 
Druck  wurde  zu  gleicher  Zeit  von  einem  Marey  geschrieben. 

Der  Dnick  der  einfliessenden  Flüssigkeit  wurde  constant  ge- 
messen und  verzeichnet. 

Wir  sind  also  mit  dem  Apparate  im  Stande,  sowohl  die  Menge 
der  eingetriebenen  Luft  als  auch  den  Druck,  der  durch  ihre  Ein- 
blasung in  der  Lunge  entsteht,  zu  messen. 

Wenn  wir  nun  die  beiliegenden  Versuchstabellen  besprechen, 
so  kommen  wir  zunächst  zu  den  Theileu,  die  sich  mit  der  Messung 
des  intraösophagealen  Druckes  während  der  Verblutung  beschäftigen. 

Wir  sehen  unmittelbar  nach  dem  Beginn  des  Verblutens  den 
intrathoracalen  Druck  absinken,  und  zwar  sowohl  den  Mitteldruck 
als  auch  die  die  Athmungsgrösse  verzeichnenden  Schwankungen  von 
Maximum  bis  zum  Minimum.  Nachdem  bei  dem  curarisirten  Thiere 
jeder  muskuläre  Einfluss  desselben  auf  die  Athmung  fehlt,  müssen 
uns  Schwankungen  in  den  Excursionen  den  Ausdruck  der  mit  der 
verschiedenen  Blutfüllung  schwankenden  Elasticität  des  Lungengewebes 
darstellen.  Wir  sehen  nun  je  nach  der  Grösse  der  Athmung  —  die- 
selbe war  im  1.  Versuche  am  grössten,  danach  kommt  bezüglich  der 
Grösse  der  Athmung  Versuch  3,  in  Versuch  2  war  die  geringste 
Athmung  gewählt  —  verschiedene  Erscheinungen  auftreten.  Mit  dem 
Sinken  des  intraösophagealen  Druckes  sank  auch  das  Niveau  der 
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AthembewegungeQ  der  Excursionen  des  intraösophagealen  Druckes  ab. 
Die  Athembewegungen ,  gemessen  an  den  Excursionen  des  intra- 
thoracalen  Druckes,  nehmen  im  1.  Versuche,  wo  die  grösste  Athroung 
erfolgte,  am  stärksten,  und  zwar  um  eine  bedeutende  Grösse,  zu. 
Auch  im  3.  Versuche  ist  diese  Erscheinung  nur  etwas  geringer  aus- 
gesprochen, im  2.  Versuche  ist  sie  nur  minimal. 

Die  Vergrösserung  der  Athemexcursionen  ist  entschieden  der 
Ausdruck  der  vermehrten  Lungendehnbarkeit,  d.  h.  es  werden  die 
Widerstände  gegen  das  Einblasen  von  Luft  geringer.  Hiermit  geht 
manchmal  eine  Beschleunigung  der  durch  den  Blasebalg  bewirkten 
inspiratorischen  Auftreibung  der  Lungen  einher,  das  liegt  aber  nur 
darin,  dass  der  Gang  der  Dampfmaschine,  welcher  eben  unter  ge- 
ringeren Widerständen  arbeitet,  ein  rascherer  wird.  Die  Vermehrung 
ist  also  auch  ein  Folgezustand  der  vermehrten  Dehnbarkeit  der 
Lungen.  Der  von  den  Gewichten  ausgeübte  Druck  bleibt  nach  wie 
vor  constant.  Der  von  den  Lungen  dem  Einblasen  geleistete  Wider- 
stand wirkt  gewissermaassen  wie  eine  Bremse,  die,  solange  sie  wirkt, 
einen  langsameren  Gang  der  Maschine  veranlasst,  wenn  sie  aber  weg- 
fällt, eine  Beschleunigung  des  Ganges  der  Maschine  zur  Folge  hat. 

Bezüglich  der  zweiten  Kategorie  von  Versuchen,  den  am  über- 
lebenden todten  Thiere  angestellten,  müssen  noch  einige  Bemerkungen 
angeschlossen  werden. 

Wir  haben  es  in  unseren  Versuchen  absichtlich  vermieden,  eine 
maximale  Stauung  des  Lungenblutes  herbeizuführen,  weil  wir  der 
Einwendungen  Gerhardts  eingedenk  waren;  es  wurde  daher  von 
einem  Abschlüsse  des  linken  Vorhofs  gegen  den  linken  Ventrikel 
abgesehen.  Ausserdem  wurden,  insbesondere  in  den  letzten  Ver- 
suchen, nur  geringe  Mengen  von  Flüssigkeit  (50 — 100  ccm)  in  die 
Pulmonalis  einfliessen  gelassen,  und  auch  der  Druck,  unter  welchen 
diese  Flüssigkeitsmengen  in  die  Pulmonalis  einströmten,  war  ein 
geringer,  in  dem  letzten  Versuche  ein  unter  dem  Normaldrucke  der 
Pulmonalis  gelegener.  Es  muss  noch  bemerkt  werden,  dass  wir  auch 
die  Luftzufuhr  in  gleicher  Weise  den  im  Leben  bestehenden  Ver- 
hältnissen anpassten.  Der  Druck  nämlich,  unter  welchem  Luft  aus 
unserem  Apparate  in  die  Lungen  getrieben  wurde,  betrug  im  Maximum 
3  mm  Hg,  er  fällt  also  innerhalb  in  die  von  Donders  gefundenen 
Werthe  für  den  Inspirationsdruck  ( — 1  bis  — 57  mm  Hg). 

Auch  die  durch  die  Eintreibung  der  Luft  erzielten  intra- 
pulmonalen  Drucke   waren   gering,   es   wurden   durch   diese  Luft- 
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einblasuDgen  keinerlei  Dehnungserscheinungen ,  wie  sie  bei  den 
maschinellen  Einwirkungen  der  gewöhnlichen  Blasebalgathmung  zu 
Stande  kommen,  an  der  Lunge  hervorgerufen. 

Wir  glauben  damit  bei  unserer  Versuchsanordnung  alle  Vorsichts- 
maassregeln,  die  uns  die  Ueberlegung  aufnöthigte,  angewandt  zu 
haben  und  halten  uns  dementsprechend  für  berechtigt,  unseren  Ver- 
such als  einen  wirklich  physikalischen,  angestellt  unter  Bedingungen, 
wie  sie  physikalisch  im  Leben  wirklich  existiren,  bezeichnen  zu 
können.  Auffallend  war  nur,  dass,  wie  aus  den  Zahlen  hervorgeht, 
die  vorher  mit  Blut  überfüllte  Lunge  nach  der  Blutentleerung  nicht 
ganz  auf  ihren  früheren  Zustand  zurückkehrte,  d.  h.  wir  bekamen 
nicht  vollständig  die  Ausgangswerthe,  nur  grössere  Differenzen.  Der 
Grund  hierfür  muss  in  der  Thatsache  gesucht  werden,  dass  uns  die 
in  den  linken  Vorhof  eingebundene  Canüle  nur  einen  Theil  der  ein- 
geflossenen Blutmenge  wiedergab ;  es  bleibt  also  in  den  Lungen  noch 
Blut  zurück,  ein  Umstand,  der  durch  die  beim  todten  Thiere  sich 
stärker  wirksam  zeigende  Dehnbarkeit  der  Gefässe  bedingt  sein  kann. 
Wir  können  überdies  auch  bei  längerer  Dauer  der  Experimente  nach 
dem  Tode  des  Thieres  auch  noch  andere  Erscheinungen,  wie  stärkere 
Durchfeuchtung  des  Lungengewebes,  bedingt  durch  die  stärkere  Durch- 
lässigkeit der  Gefässe  bei  dem  schon  längere  Zeit  todten  Thiere,  an- 
nehmen. Unter  diesen  Umständen  nimmt  die  Rückbildungsmöglichkeit 
der  durch  die  Stauung  bewirkten  physikalischen  Veränderung  des 
Lungenverhaltens  bis  auf  sehr  geringe  Differenzen  ab. 

Immerhin  zeigen  sich  aber  Differenzen  zwischen  den  Werthen 
während  der  Stauung  und  den  nachfolgenden  Werthen  bei  auf- 
gehobener Stauung,  und  wir  können  ohne  Weiteres  dieselben  als 
Maass  für  die  durch  die  Stauung  bedingte  Elasticitätsänderung  der 
Lunge  ansehen. 

Wir  finden  nun,  wenn  wir  die  Tabellen  IV  und  V  durchsehen, 
folgende  einer  ausführlichen  Besprechung  nothwendigen  Punkte. 

Bei  der  Einströmung  von  Flüssigkeit  in  die  Lungengefässe 
konnten  wir  jedes  Mal  das  Auftreten  eines  negativen  Druckes  bis 
2  mmHg  constatiren.  Diese  Thatsache,  die  übrigens  auch  von  Ger- 
hardt zugegeben  wird,  möchten  wir  hier  nur  als  Ergänzung  der 
Angaben  von  Grossmann  anfügen,  die  Vergrösserung  der  Lunge 
hierbei  konnten  wir  nicht  messen  und  auch  nicht  berechnen. 

Wir  sehen   in  unserer  Versuchstabelle  IV  eine  Abnahme  der 
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Luftmenge,  welche  bei  gleichem  Drucke  in  die  Lunge  im  Zustande 
der  Stauung  eingeführt  wird, 

um  26®/o  bei  50  ccm  Flüssigkeitszufuhr  in  die  Pulmonalis 

um  36  ^/o  bei  100  ccm  »  »     »  » 

in  den  ersten  Versuchen  auftreten,  die  späteren  Versuche  wollen  wir 
hier  ausser  Acht  lassen,  da  die  Verhältnisse  zu  complicirt  waren. 

Als  wir  im  letzten  Theile  dieses  Versuchs  50  ccm  Luft  in  die 
Trachea  einführten  und  neuerlich  100  ccm  Flüssigkeit  in  die  Pul- 
monalis einfliessen  Hessen,  wurde  die  Lunge  überdehnt  und  zeigte 
nach  dem  Abfluss  eines  Theiles  der  Flüssigkeit  nur  geringe  Re- 
tablirung  der  Elasticität. 

Der  intrapulmonale  Druck,  der  bei  der  Einftihr  der  gleichen 
Luftmenge  im  Stauungszustand  wie  im  Normalzustande  nachher  er- 
zielt wurde,  stieg  bei  der  Stauung  zuerst  um  18 ^/o,  später  nur  um 
7^/o  und  10  o/o  an. 

Im  Versuche  V  nehmen  die  bei  gleichen  intrapulmonalen  Drucken 
im  Zustande  der  Stauung  eingeführte  Luftmengen 
um  330/0 


330/0  \ 
S30/0  J 


^  ,^,    -  bei  Zufluss  von  50  ccm  Blut  in  die  Pulmonalis, 
um  53^ 


um  1040/0  bei  Zuftihr  von  100  ccm  Blut  in  die  Pulmonalis 
ab. 

Die  durch  die  Zufuhr  von  gleichen  Mengen  von  Luft  erzielten 
intrapulmonalen  Drucke  nehmen  um 

22  0/0 


,^^,    ,  bei  Zufuhr  von  50  ccm  Blut  in  die  Pulmonalis 
190/0 


und 

270/0  bei  Zufuhr  von  100  ccm  Blut  in  den  Lungenkreislauf 
zu. 

Diese  durch  die  Starrheit  bedingte  Veränderung  der  Luftaufiiahme 
kann,  wie  ohne  Weiteres  angenommen  werden  kann,  intra  vitam 
durch  regulatorische  Einrichtungen,  welche  die  Athmung  entweder 
vertiefen  oder  beschleunigen,  ausgeglichen  werden. 

Mit  aller  Deutlichkeit  lassen  diese  Versuche  erkennen,  dass  bei 
verminderter  Lungendehnbarkeit,  das  ist  vermehrter  Lungenelasticität, 
das  Verhältniss  zwischen  Athmungsdruck  und  Luftaufnahme  ein 
kleineres  wird.  Es  stehen  somit  diese  Versuche  in  vollem  Einklänge 
mit  jenen,   die   von   Zerner  im  Laboratorium  v.   Basch's   an- 
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gestellt  wurden,  aus  denen  hervorgeht,  dass  bei  der  cardialen  Dyspnoe 
sich  der  „Nutzeflfect  der  Athemarbeit  vermindert,  d.  h.  dass  das  Ver- 
hältniss  zwischen  Athmungsdruck  und  Luftaufnahme  ein  geringeres 
wird". 

Und  auch  noch  ein  letztes  Postulat  v.  Basch's  für  die  Stauungs- 
lunge erscheint  durch  den  von  uns  dargestellten  Einfluss  der  Lungen- 
hyperämie auf  die  Lungenventilation  erfüllt,  nämlich  die  Aenderung 
des  als  Ventilationscoöfficienten  bezeichneten  Verhältnisses  zwischen 
bewegter  und  ruhender  oder  Reserveluft  Die  ruhende  Luft  wird 
mit  der  Vergrösserung  der  Lungen  zunehmen,  die  Menge  der  be- 
wegten Luft  aber  mit  der  Lungenstarre  a'bnehmen. 

Eine  Beeinflussung  der  Lungenventilation  durch  Stauung  in  den 
Lungen  lässt  sich  also  bei  richtiger  Yersuchsanordnung  deutlich  und 
zahlengemäss  feststellen. 


C.Pflftger,AreliiTfttr  Physiologie.    Bd.  92.  23 
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(Aus  dem  physiol.  iDstitut  der  Universität  Würzburg.) 

Beiträge  zur  allg'emelnen  Muskel-  und 
Nervenphyslologrle. 

IL  Mittheilung. 

Veber  die  Unentbehrlicbkeit  von  Natrium-  (oder  Lithiain-)lonen 
fflr  den  Contractionsact  des  Muskels. 

Von 
E«  OTertoM« 


Gegen  Ende  des  Frühlings  vom  vorigen  Jahre  (1901)  wollte  ich 
bei  gewissen  osmotischen  Untersuchungen  mit  Muskeln  die  Lösungen 
von  Elektrolyten  völlig  vermeiden  und  dachte  statt  deren  Lösungen 
von  Rohrzucker  zu  verwenden,  die  mir  sonst  (d.  h.  bei  anderen  Ge- 
webezellen) in  ähnlichen  Fällen  die  besten  Dienste  geleistet  hatten. 
Es  galt  natürlich  zunächst,  einen  Vorversuch  zu  machen,  der  darin 
bestand,  einen  Muskel  aus  0,6  ^/o  NaCl  in  eine  ungefähr  isosmotische 
Rohrzuckerlösung  (6  ^/o)  zu  übertragen  und  das  Verhalten  des  Muskels 
zu  beobachten. 

Der  Muskel  gerieth  in  dieser  Zuckerlösung  während  der  ersten 
Minuten  in  rasch  aufeinander  folgende  „spontane"  Zuckungen,  kam 
aber  bald  wieder  zu  Ruhe,  ohne  zunächst  in  seiner  Erregbarkeit 
irgendwie  gelitten  zu  haben.  Nach  kurzer  Zeit  indessen  wurde  der 
Muskel  zu  meinem  grössten  Erstaunen  völlig  unerregbar,  ob- 
gleich er  im  Wesentlichen  ein  normales  Aussehen  behielt  und,  wie  die 
Wägung  in  Uebereinstimmung  mit  meinen  ursprünglichen  Erwartungen 
ergab,  keine  merklichen  Mengen  von  Rohrzucker  in  seine  Fasern 
aufgenommen  haben  konnte. 

Ich  war  durch  dieses  Verhalten  des  Muskels  zunächst  vollständig 
verblüfft,  indem  dasselbe  mit  meinen  sonstigen  Erfahrungen  über 
die  Wirkungen  von  Rohrzuckerlösungen  von  gleichen  oder  selbst 
höheren  Concentrationeu  auf  die  verschiedensten   Gewebezellen  in 
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gänzlichem  Widerspruch  stand.  An  eine  narkotische  Wirkung  des 
Rohrzuckers  konnte  nicht  gedacht  werden,  aber  auch  eine  eigentliche 
Giftwirkung  schien  fast  ebenso  schwer  anzunehmen.  —  Ich  begab 
mich  einige  Stunden  in*s  Freie,  um  über  das  dargebotene  Räthsel 
nachzusinnen,  und  nach  einigen  wilden  Erklärungsversuchen,  die  einer 
ruhigeren  Ueberlegung  nicht  Stand  halten  konnten,  brachte  ich  eine 
Arbeitshypothese  über  die  Erscheinung  zurück,  die,  wie  gleich  vor- 
weg genommen  werden  mag,  zwar  nicht  die  richtige  Lösung  des 
Räthsels  traf,  wohl  aber  zu  Versuchen  Veranlassung  gab,  die  den 
Sachverhalt  später  aufdeckten. 

Der  ursprüngliche  Gedankengang  dieser  Hypothese  war  etwa 
folgender:  Es  besteht  eine  grosse  Wahrscheinlichkeit,  dass  die  Muskeln 
fast  ausschliesslich  als  Elektricitätsleiter  zweiter  Classe  anzusehen 
sind  (bis  zu  einem  gewissen,  wenn  auch  noch  so  geringem  Grade 
sind  vielleicht  alle  festen  und  flüssigen  Körper  Elektricitätsleiter 
erster  Classe,  doch  ist  die  Leitung  dieser  Art  bei  den  nichtmetallischen 
Körpern  mit  einzelnen  Ausnahmen,  wie  Kohle,  nach  den  bisherigen 
Erfahrungen  eine  so  geringe,  dass  sie  für  gewöhnlich  vernachlässigt 
werden  kann).  Nun  ist  mit  der  Elektricitätsleitung  zweiter  Classe 
stets  eine  Wanderung  der  Ionen  verbunden.  Die  lebenden  Muskel- 
fasern sind  aber  wenigstens  im  Ruhezustand  für  die  meisten  Salze 
undurchlässig,  was  im  besonderen  für  die  Salze  des  Blutplasmas 
einerseits  und  die  der  Muskelfasern  andererseits  gilt.  Letzteres  geht 
schon  daraus  hervor,  dass  die  Concentrationen  der  Salze  des  Blut- 
plasmas und  der  Muskelfasern  sich  während  der  ganzen  Dauer  des 
Lebens  nie  ausgleichen,  die  Muskelfasern  vielmehr  fast  frei  von 
Natrium  und  Chlor  bleiben,  das  Blutplasma  andererseits  nur  Spuren 
von  den  in  den  Muskelfasern  so  reichlich  enthaltenen  Kalium  und 
Phosphaten  aufweist.  Wenn  aber  die  Muskelfasern  für  diese  Salze 
undurchlässig  sind,  so  kann  auch  keine  Ionen  Wanderung  durch  die- 
selben stattfinden,  und  die  Elektricitätsleitung  (zweiter  Classe)  müsste 
auf  die  Zwischenflüssigkeit  beschränkt  bleiben.  Beim  Ersatz  der 
natürlichen  Zwischenflüssigkeit  durch  die  Lösung  eines  Nichtleiters 
schien  es  also  verständlich,  dass  eine  elektrische  Reizung  des  Muskels 
ohne  Erfolg  blieb,  da  durch  diesen  Ersatz  der  elektrische  Wider- 
stand der  Muskeln  ausserordentlich  stark  zunehmen  und  die  Strom- 
intensität im  gleichen  Grade  abnehmen  müsste. 

Ein  Einwand  gegen  diese  Auffassung,  auf  den  ich  später  zurück- 
kommen  werde,  war   mir   allerdings  gleich   bei  ihrer  Entwicklung 
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nicht  gänzlich  entgangen,  doch  wurde  derselbe  zunächst  durch  eine 
scheinbare  Bestätigung  der  Hypothese  zurückgedrängt. 

Den  Anstoss  erregenden  Muskel  hatte  ich  zum  Glück  nicht  weg- 
geworfen, sondern  in  der  Zuckerlösung  liegen  gelassen.  Bei  meiner 
Zurtickkehr  in's  Laboratorium  setzte  ich  der  Zuckerlösung,  nachdem 
ich  mich  noch  einmal  von  der  völligen  Unerregbarkeit  des  Muskels 
überzeugt  hatte,  eine  geringe  Menge  einer  stärkeren  (2,4 ^/o igen) 
Kochsalzlösung  hinzu,  so  dass  einerseits  eine  grössere  Goncentrations- 
änderung  der  Zuckerlösung,  andrerseits  eine  zu  starke  wasserentziehende 
Wirkung  der  Lösung  vermieden  wurde.  Zu  meiner  grossen  Genug- 
thuung  kehrte  in  dieser  etwas  modificirten  Lösung  die  Erregbarkeit 
des  Muskels  bei  der  allmählichen  Diifusiou  des  Natriumchlorids  in 
die  Zwischenflüssigkeit  des  Muskels  in  der  That  zurück,  und  nach 
einiger  Zeit  war  die  Contraction  fast  so  stark  und  bei  einem  nur 
wenig  geringeren  Rollenabstand  auszulösen  als  bei  einem  normalen 
Muskel. 

Schon  bei  der  ersten  Conceptiou  der  Hypothese  wurde  die  Gon- 
sequenz  gezogen,  dass,  wenn  sie  richtig  sei,  ein  Nervmuskelpräparat, 
das  vollständig  in  eine  Zuckerlösuug  untergetaucht  wird,  nach  einiger 
Zeit  sowohl  direct  als  auch  vom  Nerven  aus  elektrisch  unreizbar 
werden  müsse,  dass  aber  durch  nachträgliches  Eintauchen  eines 
Nervenabschuittes  dieses  Präparates  in  eine  Kochsalzlösung  von  ge- 
eigneter Concentration  die  Auslösung  einer  Muskelcontraction  durch 
elektrische  Reizung  des  Nerven  an  dieser  Stelle  (nicht  aber  an  den 
übrigen  Theilen  des  Nerven)  möglich  sein  sollte.  Die  elektrische 
Reizung  des  Nerven  würde  nämlich  nur  eine  elektrische  Leitfähig- 
keit der  Lösung  zwischen  den  Nervenfasern  an  der  Applicationsstelle 
der  Klektroden,  d.  h.  in  dem  Nervenabschnitt  zwischen  den  Elek- 
troden, fordern,  denn  die  weitere  Fortpflanzung  der  Erregung  in  den 
Axencylindern  bis  zu  den  motorischen  Endplatten .  und  von  hier 
durch  die  Muskelfasern  ist,  wenigstens  nach  den  bisherigen  Anschau- 
ungen, von  der  Beschaffenheit  der  Lösung  zwischen  den  Nerven-  und 
Muskelfasern  völlig  unabhängig,  sofern  diese  Lösung  keine  direct 
schädigende  Wirkung  auf  die  Fasern  ausübt 

Nach  dem  Erfolge  des  Kochsalzzusatzes  beim  einfachen  Muskel- 
präparat hegte  ich  die  bestimmte  Erwartung,  dass  dies  alles  sich 
genau,  wie  ausgedacht,  ereignen  würde,  und  war  so  unvorsichtig, 
ohne  zunächst  einen  Vorversuch  gemacht  zu  haben,  meinen  Chef, 
Prof.  V.  Frey,  zu  bitten,  dem  Versuche  beizuwohnen,  der  in  seinem 
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zweiten  Theile  gewissermaassen  die  Umkehning  der  Erscheinungen 
bei  der  Curarevergiftung  zeigen  sollte.  Der  erste  Tbeil  des  Ver- 
suchs ging  ganz  nach  Programm;  das  seit  längerer  Zeit  in  einer 
6^/oigen  Rohrzuckerlösung  verweilende  Nervmuskelpräparat  war 
direct,  wie  vom  Nerven  aus,  völlig  unerregbar.  Es  wurde  nun  das 
proximale  (centrale)  Ende  des  Nerven  in  eine  0,6^/oige  Kochsalz- 
lösung gesetzt,  während  der  Muskel  selber  und  die  distale  (periphere) 
Hälfte  des  Nerven  ausserhalb  der  Lösung  in  einem  mit  Wasserdampfe 
gesättigen  Baume  verweilten.  Um  der  Kochsalzlösung  reichlich  Zeit 
zu  lassen,  in  die  Flüssigkeit  zwischen  den  Nervenfasern  an  der  proxi- 
malen Hälfte  des  Nerven  zu  diflfundiren,  wurde  ein  weiterer  Reiz- 
versuch erst  nach  einer  Stunde  vorgenommen.  Trotzdem  konnte 
nach  Verlauf  dieser  Zeit  eine  Muskelcontraction  ebensowenig  bei  der 
Reizung  der  proximalen  wie  der  distalen  Hälfte  des  Nerven  aus- 
gelöst werden.  Die  proximale  Nervenhälfte  wurde  noch  weitere  drei 
Stunden  in  der  Kochsalzlösung  gelassen,  aber  auch  nach  deren  Ab- 
lauf blieb  eine  Nervenreizung  erfolglos.  —  Es  war  schon  ziemlich 
sicher,  dass  die  zunächst  gegebene  Erklärung  der  Unerregbarkeit 
von  Muskeln  in  reinen  Zuckerlösungen  nicht  die  richtige  war,  oder 
dass  sie  wenigstens  einer  Modification  bedarf. 

Das  Nervmuskelpräparat  wurde  nunmehr  in  eine  Lösung  von 
5^/0  Rohrzucker  4-  0,2 ®/o  Natriumchlorid  tibertragen,  und  zwar  so, 
dass  das  ganze  Präparat  in  die  Lösung  untertauchte.  Nach  zwei 
Stunden  contrahirte  sich  der  Muskel  ganz  normal,  sowohl  bei  directer 
Reizung  als  auch  bei  Reizung  von  einer  beliebigen  Nervenstelle  aus. 
Damit  war  der  Nachweis  erbracht,  dass  das  Präparat  nicht  etwa 
durch  die  verschiedenen  Manipulationen  beschädigt  worden  war. 

Von  einem  zweiten  ganz  ähnlichen  Versuche  gebe  ich  das  wört- 
liche Protokoll:  Um  2.25  p.  m.  des  19.  Juni  1901  Gastrocnemius 
und  Nerv  einer  jungen  Rana  esculenta,  die  zusammen  nach  95  Minuten 
Verweilen  in  0,6  ®/o  NaCl  89  cg  wogen  (Gewichtsconstanz  noch  nicht 
erreicht,  Gewicht  in  Zunahme  begriffen),  in  100  ccm  6^/oiger  Rohr- 
zuckerlösung tibergeführt  Im  Anfange  des  Versuchs  von  allen  Punkten 
des  Nerven  aus  gut  reizbar.  Der  vorher  in  völliger  Ruhe  befind- 
liche Muskel  geriet h  in  der  Zuckerlösung  in  beständige  Zuckungen, 
die  indessen,  nachdem  sie  allmählich  seltener  geworden  waren,  nach 
ca.  10—12  Minuten  gänzlich  aufhörten.  —  Um  3.22  p.  m.  Muskel 
vom  Nerven  aus  bei  10  cm  (statt  22—25  cm)  Rollenabstand  reiz- 
bar, directe  Reizbarkeit  des  Muskels  nur  noch  bei  3  cm  (statt  12 


Digitized  by  VjOOQIC 


350  E.  Overton: 

bis  14  cm)  und  Cootraction  recht  schwach.  —  Um  4.10  p.  m.  vom 
Nerven  aus  bei  9,  direct  erst  bei  2  cm  Rollenabstand  reizbar  und 
Contraction  äusserst  schwach.  —  Um  5.45  p.  m.  weder  vom  Nerven 
aus,  noch  direct  erregbar.  —  Um  6.00  p.  m.  eine  längere  Strecke 
des  Nerven  über  den  Rand  des  Geßlsses  gebogen  und  in  eine 
0,6  ^/o  ige  Kochsalzlösung  untergetaucht,  die  sich  in  einer  dicht  neben 
dem  Gefäss  gestellten  Bohre  befand,  während  der  Muskel  selber  und 
die  distale  (periphere)  Hälfte  des  Nerven  in  der  Bohrzuckerlösung 
gelassen  wurden.  Gefäss  und  Bohre  unter  eine  kleine,  feuchte 
Kammer  gestellt.  —  Um  7.00  p.  m.  von  den  verschiedensten  Stellen 
des  Nerven  aus,  wie  direct,  völlig  unreizbar.  —  Um  9.15  p.  m. 
ebenso  unerregbar,  97  cg.  —  Um  9.17  p.  m.  das  ganze  Präparat  in 
5^/o  Bohrzucker  +  0,2  «/o  NaCl  tibertragen.  —  Um  12.30  a.  m.  des 
20.  Juni  (also  nach  3V4  Stunden,  in  der  Zwischenzeit  nicht  untersucht) 
92V2  cg,  wieder  ausgezeichnet  erregbar  und  zwar  von  allen  Punkten 
des  Nerven  aus  bei  18—22  cm  Bollenabstand,  Muskel  direct  bei 
11  cm;  Contraction  sowohl  vom  Nerven  aus,  wie  direct,  r^cht  stark 
und  lebhabt.  —  Um  8.05  a.  m.  des  20.  Juni  vom  Nerven  aus  bei 
ca.  15—18,  direct  bei  9—10  cm  reizbar.  —  Um  10.00  a.  m.  des  21.  Juni 
86  cg,  nur  spurweise  erregbar.    Versuch  abgebrochen. 

Um  nun  zu  erfahren,  ob  bei  Nervmuskelpräparaten,  die  in  koch- 
salzfreien Bohrzuckerlösungen  verweilt  haben,  bloss  die  Functionen 
der  Muskeln  geändert,  oder  ob  zugleich  die  Nervenstämme  beeinflusst 
werden,  wurde  ein  weiteres  Nervmuskelpräparat  (Gastrocnemius  4- 
Ischiadicus)  so  aufgehängt,  dass  nur  der  Nervenstamm  (dieser  aber 
bis  zu  seiner  Eintrittsstelle  in  den  Muskel)  in  eine  6®/oige  Bohr- 
zuckerlösung untertauchte,  während  der  Muskel  selber  im  dampf- 
gesättigten Baum  oberhalb  der  Lösung  blieb.  Besondere  Acht  wurde 
darauf  gegeben,  dass  der  Nervenstamm  wirklich  in  der  Lösung  unter- 
getaucht blieb,  nicht  etwa  bloss  an  der  Oberfläche  der  Lösung  fluthete. 
Der  Versuch  ergab,  dass  selbst  nach  12  Stunden  der  Muskel,  gerade 
wie  unter  normalen  Umständen,  schon  bei  einem  viel  grösseren 
Bollenabstende  vom  Nerven  aus,  und  zwar  vom  proximalsten  (cen- 
tralsten)  Theil  desselben  in  Erregung  zu  versetzen  war  als  bei  der 
directen  Muskelreizung.  Die  Zuckerlösung  schien  also  gänz- 
lich ohne  Einfluss  auf  den  Nerveustamm  zu  sein.  Eine 
giössere  Anzahl  weiterer  Vereuche  in  dieser  Bichtung  zeigte,  dass 
die  Nerven  in  6— 7°/oigen  Bohrzuckerlösungen  ebenso  lange  und 
ebenso  leicht  reizbar  bleiben  wie  in  0,6— 0,7  ®/o  igen  Kochsalzlösungen. 
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Aus  diesen  Versuchen  war  zu  entnehmen,  dass  die  Erklärung 
für  den  eigenthümlichen  unerregbaren  Zustand  der  Muskeln  in  salz- 
freien Rohrzuckerlösungen  keine  ganz  einfache  ist,  und  dass  sie  nur 
von  einer  systematischen  experimentellen  Untersuchung  zu  erhoffen 
sein  würde.  Mehrere  Versuchsreihen,  die  das  Problem  von  ver- 
schiedenen Seiten  aus  angriffen,  wurden  daher  gleichzeitig  in  Gang 
gesetzt;  doch  dürfte  es  zweckmässiger  sein,  hier  die  zeitliche  Folge 
der  einzelnen  Versuche  zu  unterbrechen  und  bei  der  Darstellung  der 
Versuchsergebnisse  so  vorzugehen,  dass  die  Hauptfragen,  die  sich  an 
die  Erscheinung  knüpfen,  soweit  dies  bisher  möglich  ist,  eine  nach 
der  anderen  ihre  endgültige  Entscheidung  finden. 

Zunächst  sind  indessen  einige  allgemeine  Bemerkungen  über 
das  Versuchsmaterial  und  die  Versuchsanordnung  vorauszuschicken. 

Schon  sehr  frühzeitig  wurde  festgestellt,  dass  alle  quergestreiften 
Froschmuskeln  (incl.  der  Herzmuskulatur)  sich  in  Zuckerlösungen  im 
Wesentlichen  gleich  verhalten  und  nur  selbstverständliche  Unter- 
schiede bezüglich  der  Zeitdauer,  die  zum  Eintreten  des  unerregbaren 
Zustandes  erforderlich  ist,  aufweisen.  In  der  Folge  wurden  dann 
vorwiegend  der  Gastrocnemius  meist  in  Verbindung  mit  dem 
möglichst  schonend  präparirten  Ischiadicus  aber  ohne  Knochenansatz, 
der  Sartorius,  der  M.  cutaneus  pectoris  und  die  Hinter- 
fussmuskeln,  letztere  in  situ,  zu  den  Versuchen  verwendet.  Die 
Versuche  sind  nunmehr  zu  allen  Jahreszeiten  ausgeführt  worden  und 
geben  stets  dieselben  Resultate,  nur  dass  namentlich  der  Sartorius 
die  complicirteren  Versuche  viel  besser  im  Herbst  als  im  Frühling 
und  im  Sommer  aushält. 

Bezüglich  der  Wägungsversuche,  die  hier  nur  zur  Controle 
dienten,  ist  zu  bemerken,  dass  sie  nicht  mit  derselben  Ganauigkeit 
ausgeführt  wurden,  wie  bei  den  Versuchen  in  der  ersten  Mittheilung. 
Namentlich  verweilten  die  Muskeln  vor  Anfang  der  eigentlichen  Ver- 
suche meist  zu  kurze  Zeit  in  den  Kochsalzlösungen,  um  (praktisch) 
vollständige  Gewichtsconstanz  erreicht  zu  haben.  Ich  Hess  die  Muskeln 
gewöhnlich  auch  nur  abtropfen  vor  der  Wägung,  statt  sie  an  Fliess- 
papier abzutrocknen,  was,  wie  ich  später  fand ,  die  Genauigkeit  der 
Wägungsversuche  etwas  beeinträchtigt.  Deraus  erklärt  sich  z.  B., 
dass  die  Muskeln  bei  der  Ueberführung  aus  0,6  ^/o  NaCl  in  G®/o 
Bohrzucker  häufig  kaum  eine  Gewichtsabnahme  zeigten,  und  dass  die 
relativen  Gewichtsänderun^en  nicht  immer  genau  dieselben  sind.  Es 
schien  mir  eben  wünschenswerth ,  die  Muskeln  möglichst  bald  nach 
ihrer  Präparation  den  eigentlichen  Versuchen  zu  unterwerfen. 
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Dass  die  Muskeln  zunächst  meist  in  eine  0,6  ^/o  ige  NaCl  statt  in 
eine  0,65  oder  0,7^/oige  NaCl-Lösung  gebracht  wurden,  geschah  in  der 
Absicht,  dass  bei  den  weiteren  Manipulationen  mit  den  Muskeln  die 
Wasserbewegung  stets  in  demselben  Sinne  erfolgte,  und  dass  die 
Wasserentziehung  niemals  einen  schädlichen  Grad  erreichen  konnte. 

].   Ist  die  Unerregbarkeit  der  Hnskeln  nach  ISngerem  Yer- 

weilen  in  einer  RohrznckerlSsnng  dnrch  eine  speciflsch  schädliche 

Wirkung  des  Rohrzuckers  oder  durch  den  Mangel  an  Natrinm- 

chlorid  in  der  Zwischenflflssigkeit  bedingt? 

Schon  die  Vorversuche  deuteten  darauf  hin,  dass  die  Unerregbar- 
keit  der  Muskeln  nicht  durch  eine  besondere  Giftwirkung  des  Bohr- 
zuckers bewirkt  werden  konnte,  indem  die  Zuckerconcentration  nur 
wenig  erniedrigt  wurde  durch  den  nachträglichen  Zusatz  einer  Koch- 
salzlösung. Immerhin  werden  wir  in  der  dritten  Mittheilung  Fälle 
kennen  lernen,  wo  eine  Verbindung  in  einer  Concentration  c  un- 
schädlich ist,  ja  günstig  wirkt,  in  einer  wenig  höheren  Concentration  c 
dagegen  völlig  lähmend.  Um  nun  diese  Frage  bezüglich  des  Rohr- 
zuckers zu  entscheiden,  wurden  zwei  Wege  eingeschlagen.  Einmal 
wurden  Muskeln  in  4-,  5-  und  6^/oige  Lösungen  von  Rohrzucker 
ohne  Zusatz  von  NaCl  und  andere  Muskeln  in  gleich  concentrirte 
Rohrzuckerlösungen  mit  einer  Zugabe  von  0,1 — 0,15 ®/o  NaCl 
gesetzt,  einmal  wurde  der  Rohrzucker  durch  isosmotische  Lösungen 
von  anderen  Non-Elektrolyten  ersetzt 

In  der  ersten  Reihe  von  Versuchen  kamen  die  Muskeln  bisweilen 
von  vorn  herein  in  Lösungen,  die  neben  4,  5,  6^/o  Rohrzucker  noch 
0,1 — 0,15  ^/o  NaCl  enthielten,  bisweilen  kamen  sie  zuerst  in  salzfreie 
Rohrzuckerlösungen,  die  erst  nachträglich  einen  Zusatz  von  festem 
NaCl  erfuhren. 

Diese  Versuche  ergaben,  dass  alle  Froschmuskeln  in  den  4,  5- 
und  6  ^/o  igen  Rohrzuckerlösungen,  die  von  vom  herein  0,1  oder  besser 
0,15  ®/o  NaCl  enthielten,  gut  erregbar  blieben  und  ebenso  lange  lebten 
wie  in  0,6 ^/o igen  Kochsalzlösungen,  dass  dagegen  Muskeln  ebenso 
unerregbar  werden  in  reinen  4  ^/o  igen  wie  in  reinen  6®/oigen  Rohr- 
zuckerlösungen, wobei  aber  ein  nachträglicher  Zusatz  von  etwas 
festem  Kochsalz  zu  diesen  Lösungen  (so  dass  die  partielle  Concen- 
tration des  NaCl  0,1— 0,15  ^/o  betrug)  die  Contractionsfilhigkeit  der 
Muskeln  wieder  restaurirte.    Speciell  bei  den  Hinterfüssen  (am  ge- 
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eignetsten  sind  zur  Beobachtung  die  kurzen  Zehenmuskeln,  wo  der 
unerregbare  Zustand  in  wenigen  Minuten  eintritt,  und  wo  nach  Zu- 
satz von  NaCl  die  Contractionsfähigkeit  ebenso  schneli  wiederkehrt) 
können  die  Muskeln  über  24  Stunden  in  dem  unerregbaren  Zustand 
verharren,  um  auf  Zusatz  des  Natriumchlorids  ihr  Contractions- 
vermögen  wieder  zu  erlangen. 

Von  den  zahlreichen  Versuchen  über  diesen  Gegenstand  gehe 
ich  nur  einige  wenige  in  stark  abgekürzter  Form. 

Yersnch  1. 

Um  6.45  p.  m.  des  23.  Juni  1901  wurde  ein  Sartorius  (20  cg)  nach  etwas 
längerem  Liegen  in  0,6 ^/o  NaCl  in  6^/0  Bohrzucker  -f  0,1  ^'0  NaCl  übertragen. 
Um  7.58  p.  m.  bei  11  cm  Rollenabstand  gut  reizbar,  18  ^'2  cg.  —  Um  9.22  p.  m. 
bei  10  cm  Rolienabstand  Contraction  kräftig,  18^'s  cg.  -—  Um  7.30  a.  m.  des 
24.  Juni  18V'9  cg,  bei  9—10  cm  Contraction  ziemlich  stark.  —  Um  6.00  p.  ra. 
des  24.  Juni  noch  bei  9  cm  reizbar,  Contraction  etwas  schwach.  —  Um  11.00 
p.  m.  unerregbar,  aber  noch  nicht  todesstarr. 

Yersnch  2, 

Um  6.50  p.  m.  des  23.  Juni  einGastrocnemius  4-  Nerv,  die  nach  längerem 
Liegen  in  6^'o  NaCl  (Gewicht  noch  in  Zunahme  begriffen)  107  cg  wogen,  in  6<^/o 
Rohrzucker  +  0,1  ^/o  NaCl  tibertragen.  —  Um  9.55  p.  m.  102  cg;  vom  Nerven 
aus  bei  18  cm,  direct  bei  9  cm  Rollenabstand  contrahirbar.  —  Um  7.33  a.  m. 
des  24.  Juni  103  cg,  vom  Nerven  aus  bei  13—15,  direct  bei  8—9  cm  Rollen- 
abstand reizbar.  —  Um  5.20  p.  m.  des  24.  Juni  103'/«  cg;  direct  bei  8  cm,  vom 
Nerven  aus  nicht  mehr  reizbar. 

Yersnch  3. 

Um  6.40  p.  m.  des  25.  Juni  wurde  ein  Sartorius,  der  nach  längerem  Liegen 
in  0,6®/o  NaCl  22  cg  wog,  in  ß^/o  Rohrzucker  übergeführt.  —  Um  7.25  p.  m. 
völlig  unerregbar.  —  Um  9.35  p.  m.  des  25.  Juni  22  cg,  keine  Spur  von  Er- 
regbarkeit —  Um  8.08  a.  m.  des  26.  Juni  22 V2  cg.  —  Um  8.82  a.  m.  in  Ö^/o 
Rohrzucker  +  0,1^/0  NaCl  übertragen.  —  Um  2.05  p.  m.  des  25.  Juni  2OV2  cg, 
bei  2—3  cm  Rollenabstand  etwas  reizbar,  aber  Contraction  schwach. 

Yersnch  4. 

Um  7.50  p.  m.  des  4.  Januar  1902  wurde  ein  Hinterfnss  von  Rana  es- 
culenta,  deren  kurze  Zehenmuskeln  bei  8 — 10  cm  Rolienabstand  gut  contrahirbar 
waren,  in  6<^/o  Rohrzucker  übergeführt.  —  Um  8.01  p.  m.  kurze  Muskeln  der 
mittleren  Zehe  noch  bei  5  cm  Rollenabstand  reizbar,  aber  Contraction  recht  träge, 
die  kurzen  Muskeln  der  übrigen  Zehen  schon  völlig  unerregbar 
selbst  bei  völlig  genäherten  Rollen.  —  Um  8.07  p.  m.  des  4.  Januar  auch  die 
kurzen  Muskeln  der  mittleren  Zehe  unerregbar.  —  Um  5.42  p.  m.  des  5.  Januar 
in  8®/o  Rohrzucker  +  0,8^/o  NaCl  tibertragen.  —  Um  6.35  p.  m.  des  5.  Januar 
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kurze  Zehenmuskeln  alle  wieder  ebensogut  contrahirbar  wie  vor 
Anfang  des  Versuchs,  die  übrigen  Fussmuskeln  (die  ihre  Erregbarkeit  viel 
später  verlorei^  erst  bei  8—10  cm  reizbar  (in  normalem  Zustande  bei  16—17  cm). 
um  10.40  p.  m.  des  5.  Januar  alle  Fussmuskeln  ungefähr  ebenso  err^bar  wie 
Yor  Anfang  des  Versuchs. 

Verglich  5. 

Um  5.12  p.  m.  des  28.  November  Hinterfuss  einer  Rana  esculenta  in  4^/o 
Rohrzucker  gesetzt.  —  Um  5.23  p.  m.,  die  kurzen  Zehenmuskeln  mit  Ausnahme 
deijenigen  der  mittleren  Zehe  schon  unerregbar.  —  Um  5.80  p.  m.  auch  die 
kurzen  Zehenmuskeln  der  mittleren  Zehe  unerregbar;  die  übrigen  Fussmuskeln 
contrahiren  sich  noch  lebhaft.  —  Um  10.23  p.  m.  des  28.  November  alle  Fuss- 
muskeln mit  Ausnahme  der  kurzen  Zehenmuskeln  noch  etwas  erregbar.  —  Um 
9.20  a.  m.  des  29.  November  sämmtliche  Fussmuskeln  unerregbar.  Darauf  so 
viel  festes  NaCl  zugesetzt,  dass  die  partielle  Concentration  des 
NaCl  0,lo^/o  beträgt  —  Um  10.10  a.  m.  kurze  Zehenmuskeln  wieder  erregbar, 
aber  Contraction  noch  ziemlich  schwach,  die  übrigen  Fussmuskeln  noch  nicht 
deutlich  reizbar.  —  Um  11.32  a.  m.  kurze  Zehenmuskeln  £a,8t  so  gut  contrahirbar 
wie  unter  normalen  Zuständen,  die  übrigen  Fussmuskeln  erst  ziemlich  schwach 
contrahirbar.    Versuch  abgebrochen. 

Zu  diesen  Versuchen  ist  nur  noch  zu  bemerken,  dass  Sartorien, 
die  so  lange,  wie  im  Versuch  3,  in  unerregbarem  Zustande  gehalten 
werden,  nur  selten  auf  Zusatz  von  NaCl  sich  erholen,  während  Gastro- 
cnemien  und  besonders  die  Fussmuskeln  selbst  nach  bedeutend 
längerer  Zeit  sich  erholen  können.  Sarterien  gehören  überhaupt  zu 
den  empfindlicheren  Muskeln;  es  ist  bei  solchen  Versuchen  wahr- 
scheinlich die  plötzliche  Wasserentziehung  bei  dem  Zusatz  des  Koch- 
salzes, die  sie  schädigt.  Hat  der  unerregbare  Zustand  nur  1 — 2 
Stunden  gedauert,  so  erholen  sich  auch  die  Sartorien  regelmässig 
(wenigstens  bei  Herbstfröschen),  namentlich  wenn  der  Kochsalzzusatz 
nur  allmählich  geschieht. 

Die  angeführten  Versuche  sprechen  zwar  ausserordentlich  stark 
zu  Gunsten  der  Annahme,  dass  die  Unerregbarkeit  der  Muskeln  in 
reinen  Rohrzuckerlösungen  bloss  eine  Folge  der  Entziehung 
von  Natriumchlorid  ist,  und  dass  der  Rohrzucker  nur  eine 
passive  Rolle  spielt;  sie  schliessen  indessen  die  Möglichkeit  nicht 
völlig  aus,  dass  der  Rohrzucker  an  und  für  sich  schädlich  wirkt,  dass 
aber  diese  Wirkung  durch  NaCl  aufgehoben  wird.  In  der  nächsten 
Mittheilung  werden  wir  in  der  That  über  solche  antagonistische  Wir- 
kungen gewisser  Verbindungen  auf  die  Muskeln  und  Nerven  zu  be- 
richten haben.    Die  folgenden  Versuche,  in  denen  Rohrzucker  durch 
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isosmotische  Lösungen  yon  anderen  organischen  Verbindungen  ersetzt 
ist,  beweisen  indessen,  dass  wir  es  in  dem  vorliegenden  Falle  nicht 
mit  solchen  antagonistischen  Wirkungen  zu  thun  haben. 

Tersncli  6. 

Um  7.25  p.  m.  des  19.  Juni  1901  wurde  ein  Sartorius  von  Kana  fusca,  der 
nach  2  stündigem  Liegen  in  0,6  ^/o  NaCl  18  cg  wog,  in  8,5  ^/o  Traubenzucker 
übergeführt  —  um  8.05  p.  m.  des  19.  Juni  keine  Erregbarkeit  mehr;  Aussehen 
des  Muskels  wie  im  normalen  Zustande,  nur  etwas  weniger  durchscheinend  und 
nicht  ganz  so  plastisch.  —  Um  10.18  p.  m.  des  19.  Juni  so  viel  festes  NaCl  der 
Lösung  zugesetzt,  dass  die  partielle  Concentration  des  NaCl  0,18 ^/o  beträgt  — 
Um  1.15  a.  m.  des  20.  Juni  12  cg;  bei  9  cm  Kollenabstand  Contraction  deut- 
lich, bei  7—8  cm  recht  lebhaft.  —  Um  11.58  a.  m.  des  20.  Juni  12V4  cg;  bei 
5  cm  Rollenabstand  reizbar,  aber  Contraction  nur  massig  stark. 

Tersnch  7. 

Um  7.45  p.  m.  des  19.  Juni  1901  Gastrocnemius  +  Nerv,  die  nach  2Vi 
Stunden  Liegen  in  0,6  */o  NaCl  78  cg  wogen  (Gewicht  noch  in  Zunahme  begriffen), 
in  3,5 ®/o  Traubenzucker  übertragen.  In  den  ersten  Minuten  nach  der  Ueber- 
tragung  häufige  und  ziemlich  starke  Zuckungen.  Vom  Nerven  aus  im  Anfang 
des  Versuchs  bei  18  cm  reizbar.  —  Um  9.30  p.  m.  Contraction  bei  directer 
Reizung  des  Muskels  nur  noch  sehr  schwach,  vom  Nerven  aus  keine  Contraction 
zu  erzielen.  —  Um  10.15  p.  m.  78  cg;  vom  Nerven  aus  unreizbar,  Muskel  direct 
nur  noch  an  einer  Stelle  reizbar  bei  völlig  genäherten  Rollen.  —  Um  10.18  p.  m. 
so  viel  festes  NaCl  zugesetzt,  als  einer  partiellen  Concentration  des  NaCl  von 
0,18^/0  entspricht  —  Um  11.50  a.  m.  des  20  Juni  74  cg;  direct  bei  5-6  cm 
reizbar,  vom  Nerven  aus  unreizbar. 

Tersnch  8. 

Um  10.42  p.  m.  des  27.  April  1902  Hinterfuss  einer  Rana  esculenta,  dessen 
kurzen  Zehenmuskeln  nach  längerem  Liegen  in  0,7  ®/o  NaCl  bei  8— 10  cm  con- 
trahirbar  waren  (die  übrigen  Fussrauskeln  bei  16—17  cm),  in  3,2^/o  Mannit 
recryst  übergeführt  —  Um  7.58  a.  m.  des  28.  April  alle  kurzen  Zehenmuskeln 
völlig  unerregbar,  die  übrigen  sehr  schwer  reizbar.  —  Um  2.05  p.  m.  diese  letzten 
Muskeln  nur  noch  eben  merklich  reizbar  bei  völlig  genäherten  Rollen.  Darauf 
so  viel  festes  NaCl  hinzugefügt,  dass  eine  0,1  ®/oige  NaCl-Lösung  entstehen  musste.  — 
Um  7.35  p.  m.  kurze  Zehenmuskeln  bei  7  cm  Rollenabstand,  die  übrigen  Fuss- 
muskeln  bei  15—16  cm  reizbar,  Contraction  ziemlich  ergiebig,  aber  träger  als 
normal. 

Tersnch  9. 

Um  7.06  p.  m.  des  30.  April  1902  Hinterfuss  einer  Rana  esculenta  in  1,74  <^/o 
Alanin  (isosmotisch  mit  6 ®/o  Rohrzucker)  gesetzt  Da  die  Lösung  eben  merklich 
sauer  reagirte,  wurde  1:7500  NagCOa  zugesetzt,  was  die  Reaction  in  eine  sehr 
schwach  alkalische  umwandelte.  —  Um  9.15  p.  m.  des  30.  April  alle  kurzen 
Zehenmuskeln  völlig  unerregbar,   die  andern  Fussmuskeln  bei  10—12  cm  (statt 
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16 — 17  cm)  reizbar  und  Contraction  etwas  träge.  —  Um  12.45  p.  m.  des  1.  Mai 
alle  Fussmuskeln  unerregbar.  —  Um  12,50  p.  m.  so  viel  festes  NaCl  zugesetzt,  als 
einer  0,1  ®/o  igen  Lösung  entspricht.  —  Um  5.00  p.  m.  des  1.  Mai  kurze  Zehen- 
muskeln bei  5 — 6  cm  (vor  Anfang  des  Versuchs  bei  9—10  cm)  Rollenabstand, 
die  übrigen  Fussmuskeln  bei  10 — 12  cm  reizbar,  Contraction  etwas  schwach.  — 
Um  10.07  p.  m.  des  1.  Mai  Erregbarkeit  ungefähr  gleich  geblieben.  —  Um  10.00 
p.  m.  des  2.  Mai  alle  Muskeln  noch  erregbar. 

In  ganz  ähnlicher  Weise  werden  Muskeln  nach  einiger  Zeit  in 
Lösungen  von  Milchzucker,  Erythrit,  Taurin  und  Aspa- 
ragin,  die  mit  5 — 6% igen  Bohrzuckerlösungen  isosmotisch  sind, 
völlig  unerregbar.  Die  Asparaginlösungen  werden  am  besten  mit 
MgO  neutralisirt,  da  die  zur  Neutralisation  erforderliche  Menge  von 
NagCOg  das  Eintreten  des  unerregbaren  Zustandes  stark  verzögert. 
Taurinlösungen  reagiren  kaum  merklich  sauer,  und  die  Spur  NagCOa, 
die  erforderlich  ist,  um  die  Lösung  völlig  neutral  oder  eben  merk- 
lich alkalisch  zu  machen,  kommt  nicht  in  Betracht. 

In  einheitlichen  Lösungen  aller  jener  Verbindungen,  die  rasch 
in  die  lebenden  Muskelfasern  eindringen,  wozu,  wie  in  der  ersten 
dieser  Mittheilungen  gezeigt  worden  ist,  die  grosse  Mehrzahl  der 
organischen  Verbindungen  gehört,  erfolgt  natürlich  vollständige 
Wasserstarre  der  Muskeln,  ehe  ein  unerregbarer  Zustand  der  Muskeln 
in  Folge  des  Entzuges  von  Chlornatrium  eintreten  kann.  Bei  Be- 
nutzung dünner  Muskeln,  etwa  des  M.  cut.  pectoris  oder  der  kurzen 
Zehenmuskeln  (auch  des  Sartorius)  lässt  sich  dagegen  leicht  nach- 
weisen, dass  m  den  Lösungen  von  langsamer  eindringenden  Ver- 
bindungen, wie  Harnstoff  und  Glycerin  (schwieriger  bei  Gl ykol 
und  gleich  schnell  durchgehenden  Verbindungen)  die  Abwesenheit 
von  Chlornatrium  viel  früher  Unerregbarkeit  der  Muskeln  veranlasst, 
als  der  allmählichen  Wasseraufnahme  der  Muskeln  entspricht,  d.  h. 
dass  diese  Unerregbarkeit  in  der  ersten  Zeit  nicht  als  Wasserstarre 
zu  deuten  ist,  sondern  wirklich  der  Exosmose  des  Chlor- 
natriums zuzuschreiben  ist.  Durch  Wägungsversuche  kann  dieser 
Schluss  noch  sicherer  gestellt  werden.  In  zusammengesetzten  Lösungen, 
wie  etwa  6^/o  Rohrzucker  +  2^lo  Aethylalkohol,  I,7®/a 
AI  an  in  -I-  V2^/o  Aceton  etc.,  in  denen  Wasserstarre  nicht  ein- 
treten kann,  werden  Muskeln  ebenfalls  unerregbar,  um  bei  Zusatz 
von  0,1— 0,15  °/o  Chlornatrium  zu  diesen  Lösungen  ihr  Contractions- 
vermögen  wieder  zu  gewinnen. 

Aus  allen  diesen  Versuchen  geht  mit  Gewissheit 
(d.  h.  mit  überwältigender  Wahrscheinlichkeit)  hervor, 


Digitized  by  VjOOQIC 


Beiträge  zur  allgememen  Muskel-  und  Nervenphysiologie.  357 

dass  beim  Verweilen  von  Muskeln  in  6^/oigen  Bohr- 
zuckerlösungen oder  in  mit  diesen  isosm  oti  sehen 
Lösungen  von  Traubenzucker,  Fructose,  Milchzucker, 
Mannit,  Alanin  etc.  der  bald  eintretende  unerregbare 
Zustand  nur  durch  die  Verarmung  der  Zwischenflüssig- 
keit der  Muskeln  an  Chlornatrium  bedingt  sein  kann, 
indem  letzteres  aus  den  Muskeln  in  die  Rohrzucker- 
lösung etc.  exosmirt. 

Dass  eine  solche  Exosmose  des  Natriumchlorids  aus  der  Zwischen- 
flüssigkeit der  Muskeln  wirklich  stattfindet,  kann  übrigens  sehr  leicht 
nachgewiesen  werden  durch  den  folgenden  Versuch:  Etwas  grössere 
Muskeln,  z.  B.  der  Gastrocnemius  oder  Gracilis  +  Semimembranosus 
werden  zunächst  in  einer  G^/oigen  Bohrzuckerlösung  abgespült  und 
eventuell  einige  Minuten  in  einer  solchen  Lösung  gelassen,  um  die 
Muskeln  von  <ler  oberflächlich  adhärirenden  Lymphe  oder  Kochsalz- 
lösung zu  befreien.  Darauf  werden  die  Muskeln  in  eine  frische 
Lösung  von  6^/0  Bohrzucker  gesetzt,  wobei  das  Volumen  der  Lösung 
im  Vergleich  zu  dem  Volumen  der  angewandten  Muskeln  nicht  zu 
gross  sein  darf.  Nachdem  die  Muskeln  in  dieser  Lösung  längere  Zeit 
verweilt  haben,  tritt  auf  Zusatz  von  angesäuertem  Silbernitrat  zu  der 
Lösung  ein  Niederschlag  auf,  dessen  weitere  Identificirung  als  AgCl 
keine  Schwierigkeiten  bereitet.  Da  wir  annehmen  dürfen,  dass  die 
Salze  der  Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  im  Wesentlichen  dieselbe 
Zusammensetzung  haben  wie  im  Blutplasma  des  Frosches,  also  ganz 
vorwiegend  aus  NaCl  bestehen,  und  die  Zwischenfltissigkeit  daher, 
von  seinem  Gehalt  an  organischen  Verbindungen  abgesehen,  im 
Wesentlichen  eine  0,6%ige  NaCl  darstellt,  so  wäre  es  sogar  im  Prin- 
cipe möglich,  das  Volumen  der  Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  aus 
der  Menge  des  exosmirenden  Natriumchlorids  zu  bestimmen. 

Eine  quantitative  Bestimmung  der  Salze  von  frischen  Frosch- 
muskeln, deren  Blutgefässe  vor  der  Verascherung  nicht  ausgespült 
waren,  ist  von  Katz  ausgeführt  worden.  Seine  Daten  mögen  hier 
mitgetheilt  werden. 

Auf  1000  Th.  frischer  Muskeln  kommen: 

K  Na  Fe  Ca  Mg     P  in  toto      Cl  S 

Versuch  I      3,0966  0,5561  0,0662  0,1557  0,2419     1,8078     0,4057  1,6152 

Versuch  U    3,0627  0,5485  0,0584  0,1575  0,2287     1,9161     0,3903  1,6507 

Mittel  3,0797  0,5523  0,0623  0,1566  0,2353     1,8620     0,4025  1,6330 
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Der  Schwefel  stammt  fast  ausschliesslich  von  der  VerbreDDung 
der  Muskelprotelne  her.  Der  weitaus  j^össte  Theil  des  Phosphors 
(1,4952  resp.  1,5512,  im  Mittel  1,5232)  befand  sich  in  dem 
wässerigen  Auszug  des  Muskels  und  war  zweifellos  als  Phosphat 
im  Muskel  enthalten.  0,1931  resp.  0,2209  (im  Mittel  0,2070)  Theile 
Phosphor  fanden  sich  im  alkoholischen  Auszuge  der  Muskeln  und 
werden  vorwiegend  aus  dem  Lecithin  des  Muskels  stammen. 
Rechnet  man  den  Phosphor  des  wässerigen  Auszuges  in  dem  Gehalt 
der  Muskeln  an  PO4H  um,  so  erhält  man  die  Werthe  4,635,  4,808 
und  (Mittelwerth)  4,722. 

Auch  aus  diesen  Daten  würde  sich  ein  maximaler  Werth  für 
das  Volumen  des  Blutplasmas  +  der  Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln 
im  Verhältuiss  zu  dem  Volumen  der  Muskelfasern  -f-  Bindegewebs- 
zellen ausrechuen  lassen,  indem  man  die  Zwischenflüssigkeit  als  eine 
0,6^/0  ige  NaCl  betrachtet  und  den  ganzen  Chlorgehalt  der  Muskeln 
dieser  Zwischenflüssigkeit  und  dem  Blutplasma  zuschreibt. 

2.  Wird  durch  die  Abwesenheit  von  Chlornatrinm  in  der  Lfisnug 

zwischen  den  Muskelfasern  bloss  das  Contractionsvermfi^en  des 

Muskels  aufgehoben  oder  zugleich  die  Erregnngsleitung  durch 

seine  Substanz  nnmSglich  gemacht? 

Biedermann  zeigte  vor  längerer  Zeit,  dass  Muskeln  unter 
Umständen  ihr  ContractioDSvermögen  verlieren  können,  ohne  dass 
die  Erregungsleitung  durch  ihre  Substanz  aufgehoben  wird  (vgl.  auch 
die  erste  dieser  Mittheilungen).  Die  Frage,  ob  bei  Entziehung  des 
NaCI  aus  der  Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  das  Vermögen,  Er- 
regungen zu  leiten,  nicht  vielleicht  bestehen  bleibt,  liegt  auch  um  so 
näher,  als  wie  schon  bei  der  Besprechung  der  Vorversuche  erwähnt, 
die  Nerven  ihre  Erregbarkeit  und  Erregungsleitung  in  reinen  Zucker- 
lösuDgen  thatsächlich  beibehalten. 

Die  folgenden  Versuche  entscheiden  diese  Frage  in  negativem 
Sinne;  bei  der  Entziehung  vom  Chlomatrium  wird  auch  das  Ver- 
mögen der  Muskeln,  Erregungen  zu  leiten,  völlig  aufgehoben,  um 
sich  bei  Kochsalzzufuhr  wieder  einzustellen. 

Tersuch  10. 

Um  4.00  p.  m.  des  28.  Juli  1901  wurde  ein  Sartorius  einer  grossen  Kana 
esculenta,  der  nach  1  standigem  Liegen  in  0,6  ^/o  XaCI  38  cg  wog,  so  aufgehängt, 
dass  seine  proximale  Hälfte  in  eine  6®/o  ige  Rohrzuckerlösung  untertauchte,  seine 
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distale  Hälfte  dagegen  sich  in  einem  dampfgesättigten  Ranm  oberhalb  der  Lösung 
befand.  —  Um  5.15  p.  m.  contrahirt  sich  die  distale  Hälfte  des  Muskels  ziemlich 
stark  schon  bei  einem  Rollenabstand  yon  12  cm,  wenn  die  Reizelektroden  auf 
sie  direct  angelegt  werden,  gar  nicht,  wenn  die  Elektroden  auf  die  proximale 
Hälfte  des  Muskels  angebracht  werden;  nur  bei  fast  völlig  genäherten  Rollen 
findet  in  letzterem  Falle,  zweifellos  in  Folge  von  Stromschleifen,  Contraction  der 
distalen  Hälfte  des  Muskels  statt.  Die  proximale  Hälfte  bei  jeder  Lage  der 
Reizelektroden  uncontrahirbar.  Die  Reizungsversuche  wurden  mehrmals  wieder- 
holt, stets  mit  gleichem  Resultat.  —  Um  6.23  p.  m.  des  21.  Juli  das  proximale 
Ende  auf  etwa  Vs  Länge  des  Muskels  in  4^/o  Rohrzucker  +  0,2^/o  NaCl  ge- 
taucht —  Um  7.25  p.  m.  contrahirt  sich  jedes  Ende  des  Muskels  allein  f&r  sich, 
wenn  die  Reizelektroden  auf  das  eine  oder  das  andere  Muskelende  angelegt 
werden,  nur  bei  sehr  grosser  Rollenanuäherung  geht  die  Erregung  scheinbar 
durch  das  Mittelstück  des  Muskels  hindurch  auf  das  andere  Ende,  so  dass  beide 
Enden  sich  contrahiren,  während  das  MittelstQck  in  Ruhe  bleibt  Auch  in  diesem 
Falle  handelt  es  sich  zweifellos  um  Stromschleifenbildung.  Durch  einen  Zufall 
gerieth  später  die  ganze  proximale  Hälfte  des  Muskels  in  die  Lösung  von  4®/o 
Rohrzucker  +  0,2  ^/o  NaCl  und  gewann  dadurch  sein  Contractionsvermögen 
wieder.  —  Um.  9.50  p.  m.  die  ganze  proximale  Hälfte  des  Muskels  aufs  Nene 
in  reine  6^/oige  Rohrzuckerlösung  eingetaucht.  —  Um  11.25  p.  m.  wurde  der  in 
der  Zuckerlösung  befindliche  Abschnitt  des  Muskels  in  der  Mitte  durch  einen 
Seidenfaden  stark  eingeschnürt,  ohne  dass  die  geringste  Zuckung  in  der  einen 
oder  der  anderen  Hälfte  des  Muskels  erfolgte.  —  Um  11.83  p.  m.  der  ganze 
Muskel  in  0,6  ®/o  NaCl  übergeführt  —  Um  11.58  p.  m.  reagiren  beide  Enden  des 
Muskels  sowohl  auf  elektrischer  wie  auf  mechanischer  Reizung,  und  zwar  so,  dass 
die  Reizung  des  einen  Endes  eine  Zuckung  in  dem  ganzen  Muskel  auslöst  Am 
nächsten  Morgen  das  distale  Ende  des  Muskels  noch  gut  erregbar,  das  proximale 

Ende  todt 

y  ersuch  11. 

Um  5.52  p.  m.  des  81.  Juli  1901  wurde  der  Sartorius  einer  Rana  esculenta 
V-fbrmig  umgebogen  und  nur  mit  dem  mittleren  Theile  in  6^/oige  Rohrzucker- 
lösung gesetzt,  während  die  beiden  Enden  des  Muskels  sich  in  dem  Dampfraum 
oberhalb  der  Lösung  befanden.  —  Um  9.40  p.  m.  an  beiden  Enden  gut  erregbar, 
die  Erregung  aber  selbst  bei  völlig  genäherten  Rollen  nicht  durchgeleitet,  so 
dass  sich  stets  nur  das  gereizte  Ende  contrahirt  Darauf  wurde  der  ganze 
Muskel  in  0,6  ®/o  NaCl  zurückgesetzt  —  Um  10.30  p.  m.  contrahirt  sich  der 
Muskel  vorzüglich  schon  bei  10—11  cm  RoUenabstand  in  seiner  ganzen  Länge, 
wenn  er  an  dem  einen  oder  dem  andern  Ende  gereizt  wird.  —  Um  10.31  p.  m.  der 
mittlere  Th«il  wieder  in  die  6^/oige  Zuckerlösung  gesetzt  —  Um  9.45  a.  ro. 
des  1.  August  beide  Enden,  jedes  für  sich,  gut  erregbar;  die  Erregung  pflanzt 
sich  aber  nicht  fort  durch  das  Mittelstück,  gleichgültig  ob  das  eine  oder  andere 
Ende  elektrisch  oder  mechanisch  gereizt  wird.  Darauf  der  ganze  Muskel  noch 
einmal  in  0,6<^/o  NaCl  übertragen.  —  Um  10.14  a.  m.  zuckt  der  ganze  Muskel, 
wenn  er  an  dem  einen  Ende  durch  eine  Ligatur  zum  Theil  durchschnürt  wird; 
die  Contraction  ist  aber  nur  noch  schwach,  was  indessen  zweifellos  nur  eine 
Folge  der  mehrÜBUshen  Misshandlungen  ist. 
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Eine  Anzahl  ähnlicher  Versuche,  die  in  Details  verschiedenartig 
modificirt  wurden,  ergab  stets  dieselben  Resultate. 

Namentlich  aus  Versuch  11  ergibt  sich  mit  völliger  Sicherheit, 
dass  es  sich  bei  den  kochsalzfreien  Muskeln  nicht  etwa  bloss  um 
den  Verlust  der  Fähigkeit  zur  Reizaufnahme  (Reizperception)  und 
des  Contractionsvermögens,  sondern  thatsächlich  zugleich  um  eine 
Aufhebung  der  Fähigkeit,  Erregungen  fortzupflanzen, 
handelt,  denn  in  diesem  Versuche  hat  der  Muskel  den  Reiz  that 
sächlich  percipirt,  wie  aus  der  Contraction  des  unmittelbar  gereizten 
Endes  zu  ersehen  ist,  während  die  Erregung  nicht  durch  das  salzfreie 
(genauer  salzarme)  Mittelstück  auf  das  andere,  ebenfalls  für  sich 
contractionsfähige  Ende  des  Muskels  übergeht 

Bei  kleineren  Muskeln  ist  die  mechanische  Reizung  (am 
sichersten  durch  starke  Ligatur)  vielfach  zweckmässiger  als  die 
elektrische,  da  bei  der  ersten  Reizungsart  Irrthümer  durch  Strom- 
schleifenbildung veranlasst  werden  können.  Es  ist  stets  geboten, 
durch  die  nachträgliche  Ueberführung  des  unerregbaren  Muskel- 
abschnitts in  eine  Kochsalzlösung  sich  davon  zu  überzeugen,  dass 
dieser  Abschnitt  wirklich  nur  vorübergehend  uuerregbar  war,  nicht 
getödtet  worden  ist.  Selbst  in  Folge  einer  partiellen  Durchschnürung 
des  Muskels  durch  einen  Faden  werden  die  betreffenden  Muskelfasern 
zunächst  nur  in  unmittelbarer  Nähe  der  Ligatur  getödtet;  das  fort- 
schreitende Absterben  der  Fasern  nach  beiden  Seiten  von  der  Ligatur 
geht  sehr  langsam  vor  sich,  so  dass  das  Kochsalz  (von  0,2 ^/o igen 
Lösungen  an)  reichlich  Zeit  findet,  in  die  Zwischenflüssigkeit  der 
Muskeln  an  dem  betreffenden  Muskelabschnitt  in  genügenden  Mengen 
zu  diffundiren,  ehe  die  Erregbarkeit  dieses  Abschnittes  durch  den 
Tod  endgültig  aufgehoben  worden  ist. 

Ehe  ich  diesen  Abschnitt  schliesse,  möchte  ich  für  einen  Augen- 
blick auf  die  Verhältnisse  bei  den  Nerven  zurückkommen.  Es  wurde 
bei  Besprechung  der  Vorversuche  angegeben,  dass,  wenn  bei  einem 
Nerv-Muskelpräparat  (Gastrocnemius-Ischiadicus)  der  NeiT  allein  in 
t) — 7^/oiger  Rohrzuckerlösung  gesetzt  wird,  während  der  Muskel  in 
einem  dampfgesättigten  Raum  gehalten  wird,  eine  Zuckung  des 
Muskels  vom  centralen  Ende  des  Nerven  aus  selbst  nach  20  und 
mehr  Stunden  ausgelöst  werden  kann  —  dass  ül)erhaupt  die  Erreg- 
bai*it  des  Nerven  in  keiner  Weise  leidet.  Diese  Versuche  beweisen 
indessen  nicht  ohne  Weiteres,  dass  hei  der  Erregungsleitung  durch 
die  Nerven  die  Anwesenheit  eines  Natriumsalzes  in  der  Nachbarschaft 
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der  Axencylinder  entbehrlich  ist.  Diese  Angelegenheit  steht  näm- 
lich im  Zusammenhange  mit  der  noch  nicht  erledigten  Frage  nach 
den  morphologischen  und  physiologischen  Beziehungen  zwischen  dem 
Axencylinder  und  dem  Nervenmark.  Nach  Ranvier  würde  jedes 
Marksegment  zusammen  mit  der  Seh  wann' sehen  Scheide  zwischen 
je  zwei  Schnürringen  (Anneaux  constricteurs)  oder  Ran  vi  er 'sehen 
Einschnürungen,  wie  sie  jetzt  vielfach  benannt  werden,  eine 
Zelle  darstellen.  Die  eigentliche  Marksubstanz  (Myelin)  ist  nach 
Ran  vi  er 's  Annahme  von  einer  dünnen  Protoplasmalage  allseitig 
umschlossen  und  wäre  also  etwa  mit  dem  vom  Primordialschlauch 
eingeschlossenen  Zellsafte  einer  Pflanzenzelle  zu  vergleichen.  Diese 
Zellen  würden  stark  verbreitete  Ringe  oder  Reifen  ^)  darstellen,  durch 
welche  die  Axencylinder,  die  als  Fortsätze  von  Ganglienzellen 
(Neuronen)  aufgefasst  werden  müssen,  hindurchlaufen  wie  in  einem 
Tunnelsystem.  Wenn  nun  zwischen  dem  Axencylinder  und  der 
inneren  Fläche  dieser  Markscheiden  ein  periaxialer  Lymph- 
raum besteht,  wie  Schief ferdecker  annimmt,  und  wie  man  folge- 
richtig annehmen  muss,  wenn  die  Ran  vi  er 'sehe  Ansicht  richtig  ist, 
so  wäre  die  Erhaltung  der  Erregbarkeit  von  Nerven  in  reinen  Zucker- 
lösungen mit  dem  Postulat  vereinbar,  dass  zur  Erregungsleitung  die 
Anwesenheit  eines  Natriumsalzes  in  der  Umgebung  der  Axencylinder 
nöthig  ist.  Die  einzelnen  Segmente  des  Nervenmarkes  haben  nämlich 
beim  Frosche  eine  Länge  von  1,5—1,8  mm,  und  da  es  sieher  ist, 
dass  Kochsalz^)  nicht  durch  die  Marksubstanz  hindurch  diffundiren 
kann,  so  würde  die  Exosmose  des  Natriumchlorids  aus  dem  peri- 
axialen Lymphraume    nur   an   Stelle    der   Ran  vi  er' sehen   Ringe 


1)  Zellen  in  der  Form  von  Ringen  oder  Reifen  kommen  auch  im  Pflanzen- 
reich ein  Mal  vor,  nämlich  in  den  Antheridien  der  Farnprothallien, 
wo  zwei  solche  über  einander  stehende  Ringzellen  die  Seitenwandung  der 
Antheridien  bilden  und  die  Spermatozoiden  bildenden  Zellen  umschliessen. 

2)  Ran  vier  zeigte,  dass  Carminpräparate ,  Silbemitrat  etc.  nur  an  Stelle 
der  Scburringe  in  die  Nervenfasern  eindringen,  und  dass  die  Färbung  sich  von 
hier  aus  verbreitet  Er  verallgemeinerte  diese  Erfahrung  dabin,  dass  auch  die 
Nährstoffe  nur  von  diesen  Stellen  aus  aufgenommen  werden  können,  was  für  die 
Zuckerarten,  die  meisten  Salze  etc.  zweifellos  richtig  sein  wird.  Alle  oder 
wenigstens  die  meisten  jener  Verbindungen,  die  nach  der  ersten  dieser  Mit- 
theilungen in  die  verschiedensten  lebenden  Gewebezellen  sehr  schnell  eindringen, 
können  dagegen  direct  durch  die  Marksubstanz  wandern,  wie  durch  Studien 
über  die  zeitlichen  Verhältnisse  bei  der  Narkose  der  Nervenstämme  festgestellt 
werden  kann. 

E.  PfUger,  Archiv  für  Physiologie.    Bd.  92.  24 


Digitized  by  VjOOQIC 


362  E.  Overton: 

geschehen  können.  Bei  der  ausserordentlich  geringen  Weite  der 
ringförmigen  Spalten,  von  denen  die  Diffiisionsströme  ausgehen 
würden,  die  nur  einen  Bruchtheil  eines  fi  betragen  kann,  dürfte  es 
mehrere  Tage  dauern,  bis  die  Eochsalzconcentration  in  dem  peri- 
axialen Räume  nur  auf  den  halben  Werth  sinkt.  Eine  sichere 
Entscheidung  der  Frage,  ob  eine  Err^ungsleitung  durch  die  Nerven 
ohne  die  Gegenwart  eines  Natriumsalzes  in  der  Umgebung  der 
Nervenfasern  resp.  der  Axencylinder  möglich  ist,  dürfte  nur  durch 
Versuche  mit  marklosen  Nerven  zu  treffen  sein. 

3.   Wie  hoch  ist  die  niedrigste  Concentration  des  Natrinmchlorids 

in  der  Zwischenflflssigkeit  der  Muskeln,  die  zn  einer  Contraction 

des  Muskels  eben  ausreicht? 

Die  Beantwortung  der  Frage,  die  am  Kopfe  dieses  Abschnittes 
steht,  ist  in  mehr  als  einer  Hinsicht  von  Bedeutung.  In  der  Ein- 
leitung zu  dieser  Arbeit  wurde  angegeben,  dass  ich  die  Unerregbar- 
keit  von  Muskeln,  die  in  reinen  Zuckerlösungen  verweilt  haben, 
ursprünglich  so  erklären  wollte,  dass  in  Folge  der  Exosmose  der 
Elektrolyten  aus  der  Zwischenflüssigkeit  der  elektrische  Widerstand 
der  Muskeln  sehr  stark  zu-,  die  Stromintensität  also  sehr  stark  ab- 
nimmt. Es  wurde  auch  erwähnt,  dass  gleich  bei  der  Entstehung 
dieser  Hypothese  gewisse  Bedenken  gegen  dieselbe  sich  einstellten. 
Ein  sehr  ernstes  Bedenken,  dem  ich  nicht  auf  die  Dauer  hätte  wider- 
stehen können,  entsprang  daraus,  dass  der  unerregbare  Zustand  der 
Muskeln  relativ  schnell  eintritt.  Ein  Sartorius  z.  B.  wird  je  nach 
seiner  Grösse  in  einer  reinen  6  ®/o  igen  Rohrzuckerlösuog  schon  nach 
25  —  50  Minuten  völlig  unerregbar.  Es  schien  mir  nun  sehr  un- 
wahrscheinlich, dass  schon  nach  dieser  kurzen  Zeit  eine  fast  voll- 
ständige Exosmose  der  Elektrolyten  aus  der  Zwischenflüssigkeit  sich 
vollziehen  könnte.  Dies  wird  aber  von  der  Hypothese  gefordert, 
wie  die  folgende  Ueberlegung  zeigt.  Selbst  bei  der  Annahme,  daas 
die  elektrische  Leitfähigkeit  des  Muskels  ausschliesslich  in  seiner 
Zwischenflüssigkeit  ihren  Sitz  hat,  so  würde  ein  Abfall  der  Con- 
centrationshöhe  der  Elektrolyten  dieser  Zwischenflüssigkeit  auf  einen 
Zehntel  ihres  ursprünglichen  Werthes  den  elektrischen  Widerstand 
des  Muskels  nur  um  das  Zehnfache  oder  eigentlich  um  etwas  weniger 
als  das  Zehnfache  (da  bei  der  Verdünnung  der  Lösung  die  Ionisation 
noch   etwas   zunimmt)    vergrössern.     Damit   der   Widerstand    den 
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Hundertfachen  des  ursprünglichen  Werthes  annimmt  und  die  Strom- 
intensität dementsprechend  hundert  Mal  kleiner  wird,  müsste  die 
Concentration  der  Elektrolyten  in  der  Zwischenflüssigkeit  mehr  als 
hundert  Mal  geringer  sein  als  im  normalen  Zustande^).  Da  aber 
Inductionsströme,  die  200—400  Mal  stärker  sind,  als  zur  Auslösung 
«iiner  Zuckung  bei  einem  normalen  Muskel  ausreicht,  oder  vielmehr 
200—400  Mal  stärker  sein  würden,  wenn  der  Widerstand  der 
Muskeln  in  beiden  Fällen  ausgeschaltet  wäre,  noch  immer  keine 
Oontraction  von  Sartorien,  die  etwa  eine  Stunde  in  einer  6  ^/o  igen 
Rohrzuckerlösung  verweilt  haben,  bewirken,  so  müsste  die  Aus- 
laugung der  Salze  aus  der  Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  innerhalb 
dieser  relativ  kurzen  Zeit  eine  noch  vollständigere  sein,  wenn  die 
ursprüngliche  Hypothese  des  unerregbaren  Zustandes  richtig  gewesen 
wäre.  Eine  so  weitgehende  Auslaugung  in  so  kurzer  Zeit  müsste 
von  vom  herein  fast  unmöglich  erscheinen  und  stimmte  namentlich 
sehr  schlecht  zu  den  Vorstellungen  über  die  Geschwindigkeit  der 
Diffusion  von  Salzen  durch  die  Zwischenflüssigkeit,  die  ich  aus 
Wägungsversuchen  gewonnen  hatte.  Wenn  z.  B.  ein  Sartorius  aus 
€iner  0,7  ®/o  igen  in  eine  0,4  ®/o  ige  Chlornatriumlösung  versetzt  wird, 
vergehen  2—3  Stunden,  bis  wieder  eine  praktische  Gewichtsconstanz 
des  Muskels  eingetreten  ist,  während  andererseits  die  Ueberführung 
«ines  Sartorius  aus  einer  0,41  *^/o  igen  in  eine  0,40  ®/o  ige  Kochsalr.- 
lösung  eine  so  geringe  Gewichtszunahme  verursacht,  dass  dieselbe 
kaum  noch  experimentell  direct  nachgewiesen  werden  kann.  Freilich 
sind  bei  solchen  Versuchen  zwei  verschiedene  Voi^änge  im  Spiele, 
die  Exosmose  des  Natriumchlorids  aus  dem  Muskel  und  das 
Einwandern  von  Wasser  in  die  Muskeln;  doch  ist  nicht  wahr- 
scheinlich, dass  der  letztere  Vorgang,  der  natürlich  die  eigentliche 
Ursache  der  Gevrichtszunahme  ist,  dem  ersteren  Vorgang  stärker 
nachhinkt 

Wenn  sich  nun  nachweisen  liesse,   dass  es  eine  minimale 
€hlornatrium-Concentration  gibt,  unterhalb  welcher  noch 


1)  Dies  würde  nur  strenge  richtig  unter  der  Voraussetzung  sein,  dass  beim 
Verweilen  der  Muskeln  in  den  Zuckerlösungen  die  Gestalt  und  das  Volumen  der 
Räume  zwischen  den  Muskelfasern  unverändert  bleiben,  was  namentlich  ftü*  Rohr- 
2uckerlösungen  nicht  völlig  zutrifft  Bei  Berechnung  der  relativen  Stromstärken 
in  den  Muskeln  ist  die  bei  Inductionströmen  nicht  ganz  richtige  Annahme  ge- 
macht worden,  dass  der  Widerstand  des  Stromkreises  ausserhalb  der  Muskeln 
2u  klein  ist,  um  in  Betracht  zu  kommen. 

24* 
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SO  starke  Inductionsströme  keine  Contraction  des  Muskels  mehr  be- 
wirken, so  würde  man  einerseits  einen  festen  Ausgangspunkt  ge- 
winnen, um  die  mehrfach  erwähnte  Hypothese  in  strenger  Weise 
durch  quantitative  Betrachtungen^)  zu  widerlegen,  und  andererseits 
eine  Methode,  um  die  Geschwindigkeit  der  Exosmose  von  Chlor- 
natrium aus  den  Muskeln  zu  bestimmen. 

Bei  dünneren  Muskeln,  wie  dem  M.  cutaneus  pectoris, 
den  kurzen  Zehenmuskeln,  den  Sartorien  erwachsener  Amphibien 
und  bei  den  übrigen  quergestreiften  Muskeln  möglichst  kleiner  Tbiere 
(z.  B.  von  Fröschen  während  und  kurz  nach  der  Metamorphose), 
lässt  sich  nun  in  der  That  eine  solche  minimale  Concentration  mit 
bedeutender  Schärfe  leicht  feststellen. 

Zu  dem  Zwecke  werden  die  Muskeln  zunächst  in  Lösungen,  die 
neben  6Vo  Rohrzucker  noch  0,05,  0,06,  0,07  oder  0,08<>/o  Chlor- 
natrium enthalten,  gesetzt.  In  den  beiden  ersten  Lösungen  (mit 
0,05,  resp.  0,06^/o  NaCl)  werden  die  Muskeln  stets  nach  einigen 
Stunden  unerregbar-,  in  einer  Lösung,  die  neben  6^/o  Rohrzucker  noch 
0,08®/o  Chlomatrium  enthält,  verlieren  dagegen  Muskeln  ihre  Erreg- 
barkeit kaum  früher  als  unter  normalen  Umständen ;  die  Contraction 
solcher  Muskeln  ist  indessen  noch  eine  recht  schwache.  In  6^/o 
Rohrzucker  +  0,07  ^/o  NaCl  waren  die  Ergebnisse  etwas  unsicher, 
bisweilen  konnte  eine  eben  merkliche  Contraction  der  Muskeln  in 
dieser  Lösung  noch  nach  24  Stunden  wahrgenommen  werden,  bis- 
weilen schienen  die  Muskeln  (namentlich  der  M.  cut.  pectoris)  ihre 
Erregbarkeit  in  derselben  nach  10 — 12  Stunden  völlig  eingebüsst  zu 
haben. 

Durch  diese  Versuche  wurde  jedenfalls  festgestellt,  dass  die 
minimale  Concentration  des  Chlornatriums,  unterhalb  der  keine 
Contraction  mehr  stattfinden  kann,  höher  als  0,06 ^/o  liegt,  denn  es 
versteht  sich  von  selbst,  dass.  sobald  die  Concentration  des  NaCl  in 
der  Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  auf  0,06  "/o  gesunken  ist,  kein 
Natriumchloi  id  mehr  in  eine  den  Muskel  umgebende  Lösung  diffundiren 
kann,  die  ebenfalls  0,06%  NaCl  enthält  (die  minimale  Aenderung 
der  Chlomatriumconcentration,  welche  dem  Gleichgewichtszustand 
entspricht,  die  durch  die  Gegenwart  von  Eiweiss  in  der  Zwischen- 


1)  Eine  directe  experimentelle  Bestimmung  des  elektrischen  Widerstands 
von  Muskeln,  deren  Zwischenflüssigkeit  durch  isosmotische  Lösungen  von  reinem 
Zucker  oder  Yon  isosmotischen  Gemischen  von  Zucker  und  Chlornatrium  in  be- 
kannten Verhältnissen  ersetzt  ist,  hoffe  ich  demnächt  auszuftlhren* 
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flüssigkeit  der  Muskeln  bedingt  wird,  kann  hier  füglich . vernach- 
lässigt werden).  Indem  man  nun  Muskeln,  die  in  Lösungen  von 
6^/0  Rohrzucker  +  0,05 — 0,06  ®/o  NaCl  schon  völlig  unerregbar  ge- 
worden sind,  in  Lösungen  von  6^lo  Rohrzucker  -h  0,08 ®/o  NaCl 
überführt,  bemerkt  man,  dass  sie  nach  längerer  Zeit  wieder  erregbar 
werden.  Durch  eine  grössere  Anzahl  Versuche  dieser  Art  konnte 
ich  die  minimale  Concentration  des  NaCl,  bei  welcher  Erregbarkeit 
noch  besteht,  zwischen  den  beiden  Grenzwerthen  0,068  und  0,074 ^/o 
einschliessen.  Dies  gilt  speciell  für  die  Sartorien  und  die  kurzen 
Zehenmuskeln;  bei  dem  Gastrocnemius  und  anderen  dickeren  Muskeln 
liegt  die  minimale  Concentration  des  NaCl  sicher  zwischen  0,06  und 
0,08  ^/o.  Wegen  der  Langsamkeit  der  Diffusion  ist  es  schwer  die 
minimale  Concentration  hier  noch  genauer  festzustellen.  Bemerkens- 
werth  ist  die  relativ  lange  Erhaltung  der  Erregbarkeit  der  Hinter- 
fussmuskeln  (mit  Ausnahme  der  kurzen  Zehenmuskeln)  in  reinen 
Zuckerlösungen  oder  in  Zuckerlösungen ,  die  nur  noch  0,04—0,05  °/o 
NaCl  enthalten.  Es  scheint  dies  daher  zu  kommen,  dass  die  Fuss- 
knochen  ihr  NaCl  recht  langsam  abgeben,  und  da  dieses  Chlomatrium 
durch  die  Muskeln  hindurch  gehen  muss,  so  bleibt  der  Natrium- 
gehalt dieser  Muskeln  lange  Zeit  etwas  über  der  minimalen  Con- 
centration. 

Bis  die  Concentration  des  Chlornatrinms  in  der  Zwischenflüssig- 
keit der  Muskeln  unter  0,15 ^/o  gesunken  ist,  kann  man  wenigstens 
ohne  graphische  Hülfsmethoden  kaum  einen  Unterschied  in  der  Er- 
regbarkeit und  Contractionsstärke  gegenüber  normalen  Muskeln 
wahrnehmen.  Auch  bei  einem  Gehalt  der  Zuckerlösung  von  0,12  ^/o 
NaCl  ist  die  Erregbarkeit  nach  dem  Eintritt  von  Gleichgewicht  nur 
sehr  wenig  herabgesetzt.  Bei  einem  Gehalte  von  nur  0,1  *^/o  ist  nach 
dem.  Diffusionsausgleich  die  Erregbarkeit  sehr  deutlich  vermindert 
und  fällt  dann  bei  der  weiteren  Concentrationsabnahme  des  NaCl 
sehr  schnell  herab,  bis  sie  bei  circa  0,07 ®/o  auf  Null  sinkt 

Dank  dieser  sehr  schnellen  Abnahme  in  der  Erregbarkeit  von 
Muskeln,  während  das  Chlornatrium-Gehalt  ihrer  Zwischenflüssigkeit 
von  0,1  auf  0,07*^/0  sinkt,  eine  Abnahme,  die  unmöglich  auf  dem 
grösseren  elektrischen  Widerstand  der  Muskeln  beruhen  kann,  lässt 
sich  mit  Leichtigkeit  der  Zeitpunkt  feststellen ,  wo  die  Concentration 
des  NaCl  in  der  Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  nur  noch  0,07 — 
0,08  *^/o  beträgt  und  somit  auch  die  Geschwindigkeit  der  Exosmose 
des  Natriumchlorids  aus  den  Muskeln  bestimmen.     Bei  der  lieber- 
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fnhniDg.  eines  M.  cut  pectoris  aus  Ofi^fo  NaCl  in  reine  6®/oige 
Rohrzuckeriösungen  sinkt  der  NaCl  -  Gehalt  der  Zwischenfltlssigkeit 
auf  circa  0,08 ^/o  schon  nach  wenigen  Minuten;  bei  Sartorien  ist 
diese  Concentration  unter  gleichen  Umständen  je  nach  ihrer  Grösse 
bei  Temperaturen  von  circa  18*^  C.  in  etwa  30  —  50  Minuten  erreicht, 
bei  Gastrocnemien  von  70 — 100  cgr  Gewicht  in  circa  3 — 4  Stunden. 
Diese  Resultate  stimmen  sehr  gut  überein  mit  den  Schätzungen  über 
die  Geschwindigkeit  der  Difiiision  von  NaCI  in  den  Muskeln,  die 
aus  Wägungsversuchen  abgeleitet  werden  können. 

Die  Aenderung  in  der  Zuckungsform  von  Muskeln,  deren 
Zwischenflüssigkeit  eine  immer  weitergehende  Verarmung  an  NaCl  er- 
leidet, wurde  noch  nicht  eingehender  studirt.  Im  nächsten  Herbst  hoffe 
ich  über  diesen  Gegenstand  und  über  die  Aenderungen  in  den 
mechanischen  Eigenschaften  solcher  Muskeln  weitere  Studien  an- 
zustellen; die  gegenwärtige  Jahreszeit  ist  zu  einer  solchen  Unter- 
suchung wenig  geeignet. 

4.    Kann  Natriumchlorid  in  seiner  Eigenschaft, 

die  Erregbarkeit  von  Mnskeln  zu  erhalten,  durch  andere 

Natriamsalze  ersetzt  werden? 

Diese  Frage  kann  mit  aller  Bestimmtheit  in  positivem  Sinne 
beantwortet  werden,  und  zwar  haben  zahlreiche  Versuche  ergeben, 
dass  alle  Natriumsalze,  deren  negativer  Bestandtheil  nicht  eine 
direct  schädigende  Wirkung  auf  die  Muskeln  ausübt,  die  Rolle  des 
Natriumchlorids  übernehmen  können.  Es  wurden  z.  B.  die  folgenden 
Natriumsalze  geprüft,  und  zwar  sämmtliche  mit  positivem  Erfolge: 
Natriumbromid,  Natriumnitrat,  Natriumsulfat,  se- 
kundäres Natriumphosphat  (NaaHPOJ,  Natriumbicarbo- 
nat  (NaHCOß),  Natriumchlorat  (NaClOß),  Natriumacetat, 
Natriumbenzoat,Natriumsalicylat,Ferrocyannatrium 
(Na4Fe(CN)e4-10  Aq)  und  Ferricyannatrium  (NagFe  (GN)6  4- 
2Aq). 

Um  alle  Irrthümer  bei  der  Beantwortung  der  Hauptfrage  völlig 
auszuschliessen,  wurden  in  den  ersten  Versuchen  mit  jedem  einzelnen 
dieser  Salze  die  Muskeln  zunächst  durch  Verweilen  in  reinen 
5— 6®/oigen  Lösungen  von  Rohrzucker  oder  isosmotischen  Lösungen 
von  Traubenzucker  völlig  unerregbar  gemacht.  Nachdem  die  Muskeln 
in  diesen  Lösungen  schon  zwei  Stunden  oder  länger  unerregbar  ge- 
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blieben  waren,  wurden  sie  entweder  in  eine  ungefähr  isosmotische 
Lösung  des  zu  prüfenden  Natriumsalzes  ttbergefilhrt,  oder  sie  kamen 
in  Lösungen  von  Rohrzucker  (resp.  Traubenzucker),  denen  noch  eine 
gewisse  Menge  des  betreffenden  Natriumsalzes  zugesetzt  war,  wobei 
dafür  Sorge  getragen  wurde,  dass  diese  gemischten  Lösungen  nicht 
zu  stark  wasserentziehend  wirken  konnten.  Letztere  Methode  hat 
den  grossen  Vortheil ,  dass  man  die  (partiellen)  Concentrationen  der 
betreffenden  Natriumsalze  beliebig  abstufen  kann.  Bei  ihrer  An- 
wendung lässt  sich  in  ganz  ähnlicher  Weise  wie  bei  Natriunichlorid 
die  minimale  Concentration  der  einzelnen  Natriumsalze  ermitteln, 
die  eben  ausreicht,  um  die  Erregbarkeit  und  das  Contractionsvermögen 
der  Muskeln  wieder  herzustellen.  Viele  Natriumsalze,  welche  in 
Concentrationen,  die  mit  0,()— 0,7%  NaCl  isosmotisch  sind,  einen 
todtlichen  oder  entschieden  schädlichen  Einfluss  auf  die  Muskeln  aus- 
üben, besitzen  keine  solche  schädigende  Wirkung  in  niedrigeren 
Concentrationen  —  Concentrationen,  die  aber  ihrerseits  noch  völlig 
ausreichen,  um  den  Muskeln  ihr  Concentrationsvermögen  wieder  zu 
verleihen.  In  einer  Lösung  von  1,5%  benzoösaurem  Natrium, 
die  mit  0,6  ^/o  NaCl  isosmotisch  ist,  z.  B.  sterben  Muskeln  recht 
schnell,  während  in  Lösungen,  die  neben  5—6%  Rohrzucker  noch 
0,25 ^/o  benzoösaures  Natrium  enthalten,  das  Contractionsvermögen 
von  Muskeln  sich  über  24  Stunden  erhält.  In  diesem  speziellen 
Falle  ist  freilich  die  Contraction  schwächer  als  in  äquivalenten  Con- 
centrationen von  NaCl.  Ganz  ähnlich  verhält  es  sich  mit  chlor- 
saurem Natrium  NaClOß. 

Um  die  minimale  Concentration  aller  genannten  Natriumsalze 
zu  bestimmen,  die  eben  ausreicht,  um  die  Muskeln  erregbar  zu 
halten,  wären  sehr  zahlreiche  und  zeitraubende  Versuche  nothwendig 
gewesen,  wenn  ich  diese  Concentration  mit  derselben  Schärfe  wie 
bei  Chlornatrium  feststellen  wollte.  Ich  begnügte  mich  damit,  einer- 
seits das  Verhalten  von  Muskeln  zu  beobachten,  die  in  Lösungen 
gesetzt  wurden,  welche  neben  6  ®/o  Rohrzucker  noch  so  viel  von  den 
einzelnen  Natriumsalzen  enthielten,  als  einer  0,05 ®/o igen  NaCl  ent- 
spricht, andererseits  das  Verhalten  von  Muskeln  in  Lösungen,  in 
denen  sich  ausser  Rohrzucker  noch  mit  0,1%  NaCl  äquivalente 
Mengen  der  einzelnen  Natriumsalze  befanden,  zu  untersuchen.  In 
den  erstgenannten  Lösungen  reichte  die  Natriummenge  in  keinem 
einzigen  Falle  aus,  um  die  Erregbarkeit  der  Muskeln  wieder  her- 
zustellen ,  bezw.  um  ihre  Erregbarkeit  zu  erhalten.    In  der  zweiten 
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Reihe  von  Versuchen  dagegen  wurde  die  Erregbarkeit  regelmässig 
wieder  hergestellt,  respective  erhalten  und  in  den  meisten  Fallen  war 
die  Erregbarkeit  und  die  Contractionsstärke,  namentlich  in  den 
ersten  Stunden,  fast  genau  dieselbe  wie  in  Lösungen  von  6^/0 
Rohrzucker  +  0,1  ^^o  NaCl.  Die  minimale  Concentration  von  Natrium, 
die  zur  Erhaltung  der  Erregbarkeit  von  Muskeln  eben  ausreicht, 
bleibt  also  bei  allen  Natriumsalzen  im  Wesentlichen  die  gleiche. 
Es  lässt  sich  also  mit  höchster  Wahrscheinlichkeit 
schliessen,  dass  nur  die  Natrium-Ionen  für  die  Vor- 
gänge der  Erregungsleitung  und  der  Muskelcontraction 
von  Bedeutung  sind,  während  die  Anionen  und  die  nicht 
dissociirten  Molekeln  dabei  nicht  betheiligt  sind  oder 
höchstens  eine  ganz  nebensächliche  Rolle  spielen. 
Verhielt  es  sich  anders,  so  könnte  die  Natur  der  Anionen  und  der 
elektrisch  neutralen  Molekeln  nicht  ohne  Einfiuss  auf  diese  Vor- 
gänge sein. 

Es  wurde  allerdings  schon  früher  angedeutet,  dass,  namentlich 
in  etwas  höheren  Concentrationen ,  äquivalente  Concentrationen  ver- 
schiedener Natriumsalze  bezüglich  ihrer  Wirkung  auf  die  Muskeln 
keineswegs  völlig  mit  einander  übereinstimmen.  Im  Uebrigen  hat 
schon  Nasse  *)  vor  mehr  als  30  Jahren  gefunden,  dass  die  Muskeln 
in  äquivalenten  Lösungen  verschiedener  Natriumsalze  ihre  Erreg- 
barkeit ungleich  lang  bewahren  und  zwar  am  längsten  in  Ghlor- 
natrium-Lösungen.  Bei  solchen  Salzen  wie  chlorsaurem  Natrium, 
benzoesaurem  Natrium  und  Ferrocyannatrium  ist  dies 
leicht  begreiflich,  da  das  erste  und  letzte  dieser  Salze  ziemlich 
reactionsfähig  sind  und  die  freie  Benzoesäure,  die  immer  in 
geringen  Mengen  abgespalten  wird,  äusserst  leicht  in  die  lebenden 
Muskelfasern  eindringen  wird.  Schwer  verständlich  ist  es  dagegen, 
dass  auch  Natriumsulfat  in  Concentrationen,  die  mit  0,6 ^/o  NaCl 
isosmotisch  sind,  einen  schädlichen  Einfiuss  ausübt.  Im  Uebrigen 
leiden  die  motorischen  Endplatten  der  Nerven  viel  früher  und  viel 
stärker  unter  dem  Einfiuss  verschiedener  dieser  Salze  (so  z.  B.  des 
Natriumsulfats  und  des  secundären  Natriumphosphats) 
als  die  Muskelfasern  selber. 

Um  einige  dieser  Verhältnisse  anschaulicher  zu  machen,  wird  es 
vielleicht  zweckmässig  sein ,  die  Protokolle  einzelner  der  zahlreichen 
Versuche  auszugsweise  mitzutheilen. 

1)  Pflüger's  Archiv  Bd.  2  S.  114—121.    1869. 
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Tennch  12. 

Um  6.20  p.  m.  des  1.  Juli  1901  Gastrocnemius  +  Nerv,  die  nach  zwei- 
stündigem Liegen  in  0,6  ®/o  NaCl  108  cg  wogen  (noch  in  Gewichtszunahme  be- 
griffen) in  1,050/0  NaBr.  (mit  Oß^lo  NaCl  isosmotisch)  übergeführt,  um  9.45 
p.  m.  115  cg;  vom  Nerven  aus  bei  18  cm  Rollenabstand  reizbar.  Um  7.45 
a.  m.  des  2.  Juli  117  cg;  vom  Nerven  aus  bei  15  cm  reizbar.  Um  10.30  a.  m. 
ebenso.  Um  9.50  p.  m.  des  2.  Juli  120  Va  cg;  sowohl  direct  wie  indirect  un- 
erregbar. In  diesem  Versuche  waren  sowohl  Muskel  als  auch  der  Nerv  in  der 
Lösung  untergetaucht.  Beide  blieben  ungefähr  ebenso  lange  und  ebenso  leicht 
erregbar  wie  unter  denselben  Umständen  in  0,6^/0  NaCl. 

Tersnch  18. 

Um  11.13  p.  m.  des  23.  Januar  1902  Gastrocnemius  +  Nerv  in  1,02  NaNOg 
(isosmotisch  mit  0,7  ®/o  NaCl)  gesetzt.  Sofort  traten  lebhafte  Tetani  und 
Zuckungen  auf.  Um  11.52  p.  m.  des  23.  Januar  Muskel  immer  noch  in  be- 
ständiger Unruhe.  Um  9.55  a.  m.  des  24.  Januar  vom  Nerv  aus  völlig  unreiz- 
bar (ursprünglich  bei  27  cm  Rollenabstand  gut  erregbarX  direct  bei  5  cm  Rollen- 
abstand reizbar,  aber  selbst  bei  3  cm  Contraction  schwach. 

VersHch  14. 

Um  6.50  p.  m.  des  23.  November  1901  Hinterfuss  einer  Rana  esculenta 
nach  2  V2 stündigem  Liegen  in  0,7<^/o  NaCl  in  1,02%  NaNOg  (isosmotisch  mit 
0,7  ®/o  NaCl)  übergeführt  Kurze  Zehenmuskeln  im  Anfang  des  Versuchs  bei 
10  cm  gut  contrahirbar.  Um  10.40  p.  m.  des  23.  November  alle  Fussmuskeln 
wie  schon  gleich  nach  ihrer  Uebertragung  in  die  NaNOg-Lösung  in  beständiger 
Unruhe.  Kurze  Zehenmuskeln  bei  10  cm  Rollenabstand  leicht  reizbar  und  alle 
Fussmuskeln  contrahiren  sich  kräftig  und  in  normaler  Weise,  wenn  sie  gereizt 
werden.  Um  12.20  p.  m.  des  24.  November  auch  die  kurzen  Zehenmuskeln  bei 
10—12  cm  Rollenabstand  gut  contrahirbar.  Um  11.25  p.  m.  des  24.  November 
alle  Fussmuskeln  noch  ziemlich  gut  erregbar,  Contraction  jedoch  schwächer  als 
unter  normalen  Umständen. 

In  diesen  beiden  letzten  Versuchen  sind  die  beständigen  Zuckungen 
der  Muskeln  in  den  ersten  Stunden  vorwiegend  einer  erregenden 
und  schliesslich  schädigenden  Wirkung  des  NaNOa  auf  die  motorischen 
Nervenendigungen  und  vielleicht  auch  auf  die  Nervenstämme  zu- 
zuschreiben. In  6®/oigen  Rohrzuckerlösungen  +  0,146  ®/o  NaNOß, 
.oder  in  5V2®/oigen  Rohrzuckerlösungen  +  0,2  ^/o  NaNOa  bleiben 
Muskeln  ungefähr  ebenso  lange  am  Leben  und  ebenso  erregbar  wie 
in  0,70/0  NaCl. 

Tersnch  15. 

Um  5.25  p.  m.  des  26.  Juni  1901  Sartorius  einer  S  ^^sl  esculenta ,  der 
nach  IVa stündigem  Liegen  in  0,6  0/0  NaCl  18  cg  wog,  in  0,3  ^/o  NaaS04  +  1  Aq. 
(ungefähr  isosmotisch  mit  0,14  ^/o  NaCl)  +  6^/0  Rohrzuckerlösung  (alles  zusammen 
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isosmotisch  mit  ca.  0,75— 0,76  ^/o  NaCl)  übertragen,  um  8.05  p.  m.  des 
26.  Juni  bei  12  cm  Rollenabstand  gat  reizbar.  Um  9.45  p.  m.  des  26.  Juni 
16  Vs  cg.  Um  10.50  p.  m.  des  26.  Juni  noch  immer  bei  12  cm  Rollenabstand 
reizbar,  Contraction  bei  9—10  cm  Bollenabstand  recht  energisch.  —  Um  8.20 
a.  m.  des  27.  Juni  16  V2  cg;  noch  bei  5 — 6  cm  Rollenabstand  gut  contrahirbar. 
um  11.15  p.  m.  des  27.  Juni  17  cg,  kaum  noch  erregbar,  um  9.40  p.  m.  des 
29.  Juni  17— I7V2  cg;  unerregbar.    Um  8,00  a.  m.  des  1.  Juli  15  cg. 

Tersuch  16, 

Um  5.12  p.  m.  des  23.  Juni  1901  Gastrocnemius  +  Nerv,  die  nach 
kurzem  Verweilen  in  0,6^/0  NaCl  85  cg  wogen,  in  l,5<>/o  NaaS04  +  1  Aq. 
übergeführt  Im  Anfange  des  Versuchs  Muskel  bei  20  cm  Rollenabstand  vom 
Nerven  aus  reizbar.  Um  9.40  p.  m.  des  23.  Juni  90  cg;  vom  Nerven  aus  nicht 
mehr  reizbar,  direct  bei  6—7  cm  Rollenabstand  (statt  11 — 12  cm)  reizbar,  aber 
selbst  bei  völlig  genäherten  Rollen  Contraction  ziemlich  schwach.  Um  8.20 
a.  m.  des  24.  Juni  96  cg,  vom  Nerven  aus  unreizbar,  direct  erst  bei  1 — 2  cm 
Rollenabstand  deutliche  Contraction.  Um  10.52  p.  m.  des  24.  Juni  96  cg;  un- 
erregbar. 

In  6«/o  Rohrzucker  -h  0,3  ^/o  NaaS04  -f-  1  Aq  bleibt  der 
Muskel  auch  vom  Nerven  aus  während  mehr  als  10  Stunden  reizbar, 
die  Nerven  oder  vielmehr  die  Nervenendigungen  verlieren  indessen 
ihre  Erregbarkeit  auch  in  dieser  Lösung  früher  als  in  6*^/0  Rohr- 
zucker -f-  0,15^/0  NaCl.  Die  Nervenstämme  werden  durch  Na2S04 
erst  in  viel  höherer  Concentration  beschädigt,  wie  Versuche,  in  denen 
bloss  der  Nerv  in  eine  Lösung  von  Na2S04  gesetzt  wird,  während 
der  Muskel  im  dampfgesättigten  Räume  bleibt,  zeigen. 

Tersuch  17, 

Um  10.45  p.  m.  des  27.  Juni  1901  Sartorius  einer  S  Rana  esculenta,  der 
nach  48/4Standigem  Verweilen  in  0,6^/0  NaCl  22  cg  wog,  in  0,25<^/o  Na2HP04 
(isosmotisch  mit  ca.  0,135  <^/o  NaCl)  +  6^/0  Rohrzucker  übergeführt  Diese 
Lösung  ist  isosmotisch  mit  einer  ca.  0,75  ^/o  NaCl-Lösung.  Um  10.52  p.  m.  noch 
spontane  Zuckungen,  die  sofort  nach  der  Uebertragung  einsetzten.  Um  11.56 
p.  m.  des  27.  Juni  19^/4  cg;  schon  seit  längerer  Zeit  keine  spontanen 
Zuckungen  mehr,  bei  14  cm  Rollenabstand  reizbar,  bei  11—12  cm  Contraction 
sehr  lebhaft.  Um  10.00  a.  m.  des  28.  Juni  20  cg-,  bei  9  cm  Rollenabstand  Con- 
traction ziemlich  lebhaft  Um  8.15  p.  m.  20 Vs  cg;  bei  grösserer  Rollenannähe- 
rung Contraction  immer  noch  ziemlich  lebhaft,  Schwelle  der  Erregbarkeit  aber 
viel  höher  geworden.  Um  9.10  p.  m.  des  28.  Juni  21  cg;  unerregbar,  contrahirt 
und  starr. 

Noch  etwas  länger  blieb  ein  Gastrocnemius  in  einer  gleich 
zusammengesetzten  Lösung  erregbar. 
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Tersach  18. 

um  3.02  p.  m.  des  6.  October  1901  ein  Gastrocnemiusnenr-Präparat,  das 
nach  2 V2 stündigem  Liegen  in  Ofi^fo  NaCl  vom  Nerven  aus  bei  33  cm  Rollen- 
abstand reizbar  war,  in  1,25 0/0  Na2HP04  (isosmotisch  mit  OßlbVo  NaCl) 
übergeführt.  Sofort  trat  der  Muskel  in  beständige,  schwache  Zuckungen 
und  Tetani,  obgleich  das  Präparat  in  der  NaCl-Lösung  völlig  ruhig  gewesen  war. 
Um  3.42  p.  m.  Muskel  immer  noch  in  beständigen  schwachen  Zuckungen  be- 
griffen. Um  5.30  p.  m.  des  6.  October  noch  bei  32  cm  vom  Nerven  aus  reiz- 
bar. Um  7.50  p.  m.  vom  Nerven  aus  in  seinem  ganzen  Verlaufe  selbst  bei  völlig 
genäherten  Rollen  völlig  unreizbar,  direct  bei  11  cm  reizbar.  Dic„  spontanen'' 
Zuckungen  hörten  schon  um  ca.  6.00  p.  m.  auf,  nachdem  sie  allmählich  immer 
schwächer  geworden  waren.  Um  12.07  p.  m.  des  7.  October  direct  bei  8  cm 
Rollenabstaud  eben  merklich  erregbar,  aber  auch  bei  2  cm  Contraction  schwach. 
Um  7.40  p.  m.  bei  völlig  genäherten  Rollen  Contraction  deutlich,  aber  sehr 
schwach.  Um  3.45  p.  m.  des  8.  October  unerregbar,  aber  noch  sehr  frisch  aus- 
sehend und  nicht  eigentlich  starr. 

Tersach  19. 

Um  6.07  p.  m.  des  3.  October  1901  ein  Gastrocnemiusnerv-Präparat  so  in 
einer  Lösung  von  1,25 ^/o  Na2HP04  aufgehängt,  dass  nur  der  Nervenstamm  in 
die  Lösung  untertauchte,  der  Muskel  dagegen  neben  ca.  3  mm  Nerv  in  dem  mit 
Wasserdampf  gesättigten  Räume  oberhalb  der  Lösung  blieben.  Der  Muskel 
gerieth  nach  kurzer  Zeit  in  schnell  aufeinanderfolgende,  schwächere  Zuckungen, 
die  lange  Zeit  anhielten,  obgleich  der  Nerv  bei  der  Präparation  sehr  sorgfältig 
behandelt  wurde  und  der  Muskel  in  0,6%  NaCl  völlig  in  Ruhe  geblieben  war. 
Um  7.40  p.  m.  vom  proximalen  (centralen)  Ende  des  Nerven  aus  bei  40 — 45  cm 
Rollenabstand  völlig  sicher  in  Erregung  zu  versetzen.  Um  10.50  p.  m.  ca.  1 V2  cm 
des  Nerven  am  proximalen  Ende  unerregbar,  weiter  distalwärts  schon  bei 
20 — 25  cm  Rollenabstand  reizbar.  Um  8.25  a.  m.  des  4.  October  Muskel  von 
der  ganzen  distalen  Hälfte  des  Nerven  aus  noch  bei  einem  Rollenabstand  von 
20—25  cm  reizbar,  in  nächster  Nähe  des  Muskels  löst  schon  eine  Reizung  des 
Nerven  bei  35  cm  Rollenabstand  eine  Contraction  aus.  Um  3.02  p.  m.  des 
4.  October  vom  distalen  Ende  des  Nerven  immer  noch  sicher  reizbar  bei  35  cm 
Rollenabstand,  von  der  ganzen  distalen  Hälfte  bei  20—25  cm.  Um  9.30  p.  m. 
des  4.  October  lässt  sich  eine  Contraction  nur  vom  distalen  Ende  des  Nerven  in 
einer  Länge  von  ca.  12  mm  auslösen,  an  einer  Stelle  unmittelbar  vor  dem  Ein- 
treten des  Nerven  in  den  Muskel  aber  noch  bei  25  cm  Rollenabstand;  Muskel 
direct  bei  10—11  cm  Rollenabstand  contrahirbar.  Um  8.40  a.  m.  des  5.  October 
Muskel  sowohl  indirect  wie  direct  unerregbar. 

Aus  dem  letzten  Versuche  (19)  ergibt  sich,  dass  der  Nerven- 
stamm  in  einer  Lösung  von  1,25  ®/o  NagHPOi  eher  länger  erregbar 
bleibt  als  in  0,7  ®/o  NaCl,  während  die  Enden  der  motorischen  Nerven 
nach  wenigen  Stunden  (Versuch  18)  oder  bei  kleineren  Muskeln 
selbst  innerhalb  einer  Stunde  gelähmt  oder  getödtet  werden,  wenn 
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der  Muskel  in  der  Lösung  verweilt.  Die  Muskelfasern  selbst  werden 
durch  diese  Lösung  nur  sehr  wenig  beschädigt,  und  in  geringeren 
Concentrationen  von  NaaHP04  (Gemischen  von  Rohrzucker  und 
NagHPOJ  gar  nicht.  Die  reizende  Wirkung  des  NaaHP04  auf  die 
Kervenstämme  und  im  Anfange  des  Versuchs  auf  die  Nerven- 
endigungen ist  fast  sicher  bedingt  durch  die  schwach  alkalische  Be- 
action  des  secundären  Natriumphosphats  (also  durch  die  Gegenwart 
von  OH-Ionen),  da  die  Lösungen  aller  schwach  alkalisch  reagirenden 
Salze  ähnlich  wirken,  sofern  die  betreffenden  Salze  nicht  einen 
specifisch  lähmenden  Einfluss  ausüben. 

Tersnch  20, 

Um  9.00  p.  m.  des  27.  Juni  1901  Sartorius  einer  $  Rana  eaculenta,  der 
nach  SVastQndigem  Verweilen  in  Ofi^lo  NaCl  22  cg  wog,  in  0,U4o/o  NaHCO, 
(isosmotisch  mit  0,P/o  NaCi)  +  6^/o  Rohrzucker  gesetzt  Um  9.58  p.  m.  des 
27.  Juni  20— 2OV4  cg.  Um  11.10  p.  m.  noch  schwache  „spontane**  Zuckungen. 
Um  11.50  p.  m.  starke,  spontane  Zuckungen  in  rascher  Folge.  Um  9.57  a.  m. 
des  28.  Juni  20V4— 20V2  cg;  noch  bei  12  cm  Rollenahstand  Contraction  lebhaft. 
Um  2.47  p.  m.  des  28.  Juni  20 V2  cg;  bei  12  cm  noch  gut  contrahirbar.  Um 
8.55  p.  m.  des  28.  Juni  23  cg;  nur  noch  spurweise  erregbar.  Um  9.25  p.  m. 
des  29.  Juni  unerregbar,  25  cg. 

Tersnch  21. 

Um  9.07  p.  m.  des  27.  Juni  1901  Gastrocnemiusneiv-Präparat,  das  vom 
Nerven  aus  bei  ca.  20  cm  Rollenabstand  reizbar  war,  in  6®/o  Rohrzucker 
+  0,144 ^/o  NaHCOg  übertragen.  Um  2.50  p.  m.  des  28.  Juni  vom  Nerven  aus 
erst  bei  3  cm  Rollenabstand  reizbar  und  auch  dann  nur  vom  distalen  Ende  des 
Nerven,  direct  bei  14  cm  contrahirbar.  Um  9.00  p.  m.  vom  Nerven  aus  un- 
reizbar, directe  Erregbarkeit  noch  erhalten,  aber  stark  abgenommen.  Um  9.22 
p.  m.  des  29.  Juni  starr. 

Aus  diesen  Versuchen  ist  zu  sehen,  dass  NaHCOa  in  Concen- 
trationen von  0,15^/0  kaum  eine  schädliche  Wirkung  auf  die  Muskel- 
fasern ausübt  und  selbst  die  Nervenendigungen  nur  sehr  langsam 
schädigt  In  etwas  höheren  Concentrationen  werden  die  Nerven- 
endigungen rasch  getödtet,  die  Nervenstämme  nicht  oder  sehr  lang- 
sam, aber  aucn  sie  werden  in  fast  beständiger  Erregung  gehalten. 

Versuch  22, 

Um  3.04  p.  m.  des  2.  Mai  1902  ein  Hinterfuss  von  Rana  esculenta,  dessen 
kurze  Zehenmuskeln  bei  8 — 10  cm  und  dessen  übrige  Muskeln  bei  16—17  cm 
Rollenabstand  reizbar  waren,  zunächst  in  6^/0 ige  Rohrzuckerlösung  gesetzt 
und  dann,  nachdem  die  kurzen  Zehenmuskeln  schon  seit  mehr  als  1 V2  Stunden 
völlig  unerregbar  gewesen  waren,  um  5,04  p.  m.  in  0,2 ®/o  NaClOs  (isosmotisch 
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mit  0,11^/0  NaCl)  +  6«/o  Rohrzucker  gesetzt.  Um  7.50  p.  m.  des  2.  Mai  kurze 
Zehenmuskeln  wieder  bei  8—10  cm  reizbar,  die  übrigen  Fnssmuskeln,  die  nie  un- 
erregbar geworden  sind  (wegen  des  zu  kurzen  Aufenthalts  in  der  reinen  Zucker- 
lösung) bei  16—17  cm  Rollenabstand  gut  contrahirbar.  Um  10.52  p.  m.  des 
2.  Mai  kurze  Zehenmuskeln  bei  8—10  cm,  die  Übrigen  Fussmuskeln  bei 
16 — 17  cm  gut  contrahirbar.  Um  10.20  a.  m.  des  8.  Mai  kurze  Zehenmuskeln 
erst  bei  2—3  cm  reizbar  und  Contraction  schwach,  die  übrigen  Fussmuskeln  noch 
bei  14—15  cm  Rollenabstand  reizbar  und  Contraction  ziemlich  stark,  Lösung 
schwach,  aber  deutlich  sauer  reagirend,  was  gestern  nicht  der  Fall  war.  Um 
11.05  p.  m.  des  3.  Mai  alle  Muskeln  unerregbar. 

Yersuch  23. 

Um  7.15  p.  m.  des  23.  Januar  1902  ein  Hinterfuss  von  Rana  esculenta. 
dessen  Muskeln  durch  Verweilen  in  6®/o  Rohrzucker  völlig  unerregbar  geworden 
waren,  in  1,62  ®/o  Natriumacetat  NaCsHgOs  +  3  Aq  (isosmotisch  mit  ca.  0,1  ^/o  NaCl) 
übergeführt.  Schon  nach  5  Minuten  die  kurzen  Zehenmuskeln  wieder  gut  erreg- 
bar. —  Um  10.30  p.  m.  des  23.  Januar  alle  Muskeln  ebenso  gut  contrahirbar 
wie  in  0,1  ^lo  NaCl,  die  kurzen  Zehenmnskeln  z.  B.  bei  10  cm  Rollenabstand.  — 
Um  12.40  p.  m.  des  24.  Januar  alle  Muskeln  ebenso  gut  erregbar  wie  im  Anfang 
des  Versuchs.  —  Um  11.27  des  24.  Januar  kurze  Muskeln  der  mittleren  Zehe 
bei  8  cm  Rollenabstand  gut  contrahirbar,  die  anderen  kurzen  Zehenmuskeln  nur 
noch  wenig  erregbar,  die  übrigen  Fussmuskeln  contrahiren  sich  ziemlich  lebhaft 
bei  10^12  cm  Rollenabstand.  Die  Lösung  reagirte  sehr  schwach  alkalisch  (wegen 
geringer  hydrolytischer  Spaltung  des  Natriumacetats). 

Yersuch  24. 

Um  11.27  p.  m.  des  23.  Januar  1902.  Gastrocnemius  +  Nerv  einer  Rana 
esculenta  nach  7 Va  stündigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCl  in  lfi2Vo  Natriumacetat 
(NaCaH802  +  3  Aq)  übergeführt  Unmittelbar  vor  der  Uebertragung  war  der 
Muskel  vom  Nerv  aus  bei  30  cm  Rollenabstand  erregbar.  Nach  einiger  Zeit 
ziemlich  häufige  „spontane''  Zuckungen.  —  Um  10.05  a.  m.  des  24.  Jannar  vom 
Nerv  aus  bei  25  cm  Rollenabstand  contrahirbar,  direct  bei  12  cm.  Auch  „spontane'^ 
Zuckungen  ziemlich  häufig  (Folge  der  schwachen  Alkalescenz  der  Lösung).  — 
Um  11.20  p.  m.  des  24.  Januar  vom  Nerv  aus  völlig  unreizbar,  direct  erst  bei 
3—4  cm  Rollenabstand. 

Versuch  25. 

Um  5.00  p.  m.  des  2.  Mai  1902  ein  Hinterfuss  vom  Rana  esculenta  nach 
7  stündigem  Verweilen  in  0,7  ®/o  NaCl  in  0,25  ^/o  benzoesaures  Natrium  (isos- 
motisch mit  0,1  ®/o  NaCl)  +  6^io  Rohrzucker  übergeführt.  —  Um  8.50  p.  m.  kurze 
Zehenmuskeln  merklich  erregbar,  aber  Contraction  sehr  schwach;  die  anderen 
Fussmuskeln  bei  8—9  cm  Rollenabstand  reizbar.  Durch  Zusatz  einer  Spur  von 
MgO  wurde  die  Erregbarkeit  etwas  aufgebessert  —  Um  11.03  p.  m.  des  2.  Mai 
ebenso.  —  Um  11.10  a.  m.  des  3.  Mai  Muskeln  immer  noch  etwas  erregbar. 

In  diesem  Versuche  hat  die  Benzogsäure  eine  mehr  oder  weniger  lähmende 
Wirkung  ausgeübt 
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Yersnch  26. 

Um  10.37  p.  m.  des  27.  Mai  1902  ein  Hinterfuss  yod  Rana  esculenta,  dessen 
Maskeln  darch  längeres  Liegen  in  Rohrzucker  völlig  anerregbar  geworden  waren, 
in  SVo  Rohrzucker  +  0,4  ®/o  Ferricyannatrium  (Na«Fe(CN)6  +  2  Aq.)  übergeführt  — 
Um  12.35  a.  m.  des  28.  Mai  kurze  Zehenmuskeln  bei  10  cm  Rollenabstand  gut 
contrahirbar.  —  Um  3.15  p.  m.  des  28.  Mai  kurze  Zehenmuskeln  bei  9—10,  die 
übrigen  Fussmuskeln  bei  15 — 16  cm  Rollenabstand  gut  contrahirbar.  —  Um 
10.52  p.  m.  des  28.  Mai  die  kurzen  Zehenmuskeln  bei  6,  die  übrigen  Fussmuskeln 
bei  14—15  cm  reizbar;  Contraction  etwas  schwächer  als  normal. 

Wie  aus  dem  letzten  Versuche  zu  ersehen  ist,  wirkt  Ferricyan- 
natrium (rothes  Blutlaugensalz,  bei  dem  das  Kalium  durch  Natrium 
ersetzt  ist)  in  der  angewandten  Concentration  kaum  schädlich  auf 
die  Muskeln.  Ferrocyannatrium  (dem  gelben  Blutlaugensalz  ent- 
sprechend) stellt  zunächst  die  Erregbarkeit  der  Muskeln  ebenfalls 
wieder  her,  entfaltet  aber  viel  früher  eine  schädigende  Wirkung  auf 
die  Muskeln  als  das  Ferricyannatrium. 

5.  K8nnen  andere  Kationen  das  Natrinmion  in  seiner  Eigenschaft, 
die  Erregbarkeit  der  Muskeln  zu  erhalten,  vertreten? 

Bei  der  experimentellen  Untersuchung  dieser  Frage  können 
natürlich  nur  die  Salze  der  Alkalien,  der  Erdalkalien  und  des 
Ammoniaks  in  Betracht  kommen,  da  die  Salze  aller  Schwermetalle 
zu  den  allgemeinen  Protoplasmagiften  gehören.  Es  war  nun  zunächst 
nöthig,  eine  grosse  Reihe  von  Vorversuchen  über  das  Verhalten  der 
Muskeln  gegenüber  den  verschiedenen  Salzen  der  Leichtmetalle  an- 
zustellen, welche  zu  vielen  neuen  Ergebnissen  führte,  die  etwas  abseits 
von  dem  eigentlichen  Thema  dieser  Arbeit  liegen  und  daher  in  einer 
besonderen  Mittheilung  besprochen  werden  sollen.  An  dieser  Stelle 
genügen  folgende  Angaben:  Alle  Salze  des  Kaliums,  des  Rubidiums 
und  des  Caesiums  lähmen  schon  in  Concentration,  die  einer  0,07  ^/oigen 
Natriumchloridlösung  äquivalent  sind,  die  Muskeln  vollständig,  und 
auch  in  niedrigeren  Concentrationen  können  sie  die  Natriumsalze 
nicht  einmal  theilweise  ersetzen.  In  6%  Rohrzucker  +  0,08  ®/o 
NaCl  +  0,02  ^/o  KCl  sind  Muskeln  allerdings  etwas  erregbarer  als 
in  6  ^/o  Rohrzucker  +  0,08  ®/o  NaCl  ohne  Zusatz  des  Kaliumchlorids, 
wie  Spuren  von  Kalium  und  Calciumsalzen  überhaupt  eine  günstige 
Wirkung  auf  die  Muskeln  ausüben;  in  6®/o  Rohrzucker  +  0,06 ^/o 
NaCl  4-  0,02  ^/o  KCl  bleiben  aber  Muskeln  völlig  unerregbar,  und 
ein  grösserer  Zusatz  von  KCl  wirkt  schädlich. 
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Calcium-  und  Strontiumchlorid,  die  zu  einer  Rohrzuckerlösung 
gesetzt  werden,  verzögern  den  Eintritt  des  unerregbaren  Zustandes 
der  Muskeln,  was  indessen  wenigstens  zum  Theil  darauf  zurück- 
zuführen ist,  dass  sie  die  Exosmose  des  Natriumchlorids  aus  der 
Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  verlangsamen.  Letzteres  rührt  daher, 
dass  durch  den  Zusatz  eines  Chlorids  zu  der  Zuckerlösung  das  Dif- 
fiisionspotential  (Diffusionsgefälle)  der  Chlorionen  zwischen  der  Lösung, 
welche  die  einzelnen  Muskelfasern  umspülen,  und  der  Lösung,  die 
den  ganzen  Muskel  umgibt,  erniedrigt  wird.  Diese  Erniedrigung  des 
Diffusionspotentials  der  Chlorionen  bedingt  zuffächst  eine  langsamere 
Exosmose  der  Chlorionen  aus  den  Muskeln.  Da  nun  die  Geschwindig- 
keit der  Chlorionen  grösser  ist  als  diejenige  der  Natriumionen,  eine  un- 
abhängige Wanderung  von  Kationen  und  Anionen  aber  nicht  möglich 
ist,  resp.  nur  in  minimalem  Grade  stattfinden  kann,  wegen  des  bei 
einer  ungleichmässigen  Vertheilung  der  Kationen  und  Anionen  sofort 
auftretenden  elektrischen  Potentials,  so  schleppen  die  lebhafteren 
Chlorionen  die  trägeren  Natriumionen  mit.  Hierdurch  wird  die 
Eigengeschwindigkeit  der  Chlorionen  herabgesetzt,  die  Wanderung 
der  Natriumionen  aber  dafür  beschleunigt,  ähnlich  wie  die  Ge- 
schwindigkeit eines  mit  Segeln  versehenen  Lastschiffes  durch  einen 
Schleppdampfer  erhöht  werden  kann,  während  die  ursprüngliche  Ge- 
schwindigkeit des  Schleppdampfers  durch  die  Spannung  des  Schlepp- 
taues herabgesetzt  wird.  Wenn  also  die  Exosmose  der  Chlorionen 
aus  den  Muskeln  verlangsamt  wird,  verzögert  sich  zugleich  die  Exos- 
mose der  Natriumionen  (wenn  man  den  soeben  angezogenen  Ver- 
gleich ausspinnen  wollte,  könnte  man  hinzufügen,  ähnlich  wie  die 
mittlere  Geschwindigkeit  einer  gegebenen  Anzahl  Segel-Lastschiffe 
herabgesetzt  wird,  wenn  die  Anzahl  der  zur  Verfügung  stehenden 
Schleppdampfer  eine  kleinere  ist). 

Wenn  Muskeln  in  reinen  Bohrzuckerlösungen  bereits  völlig  un- 
erregbar geworden  sind,  kann  die  Erregbarkeit  durch  einen  Zusatz 
von  Calcium-,  Strontium-  oder  Magnesiumsalzen  nicht 
wieder  hergestellt  werden,  obgleich  diese  Salze  nur  wenig  giftig  sind 
und  Kochsalzlösungen  in  bedeutend  grösseren  Mengen  beigemischt 
werden  können,  als  einer  0,07  ^/o  igen  Chlomatriumlösung  äquivalent 
wären,  ohne  die  Contractionsstärke  der  Muskeln  wesentlich  zu  be- 
einträchtigen. —  Bei  der  grossen  Giftigkeit  der  löslichen  Barium- 
dalze  für  Muskeln  und  Nerven  war  ohne  Weiteres  vorauszusehen, 
dass  diese  Salze  die  Natriumsalze  nicht  vertreten  könnten. 
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EbensoweDig  wie  Kalium-,  Rubidium-,  Gaesium-,  Magnesium-, 
Calcium-  und  Strontiumsalze  für  sieb  allein,  d.  b.  nur  im  Verein  mit 
der  Lösung  eines  Nichtleiters  (wie  Rohrzucker,  Traubenzucker,  Alanin) 
die  Erregbarkeit  eines  Muskels  erhalten  resp.  wieder  herstellen  können, 
vermögen  beliebige  Gemische  dieser  Salze  die  Erregbarkeit  des 
Muskels  zu  erhalten. 

Ganz  anders  liegen  dagegen  die  Verhältnisse  bei  den  Litbium- 
salzen,  indem  diese  in  derThat  die  Natriumsalze  ersetzen  können, 
wenn  sie  auch  freilich  in  etwas  höheren  Goncentrationen  auf  die 
Muskeln  und  noch  melir  auf  die  Nerven  allmählich  schädlich  wirken. 

Im  Folgenden  sollen  einige  Versuche  mit  Lithiumsalzen  mit- 
getheilt  werden. 

Yersnch  27. 

Um  8.10  p.  m.  des  12.  Juli  1901  wurde  ein  Sartorius,  der  nach  Vi  standigem 
Verweilen  in  0,6  •/o  NaCl  18  cg  wog  und  bei  28  cm  Rollenabstand  reizbar  war, 
in  7®/o  Rohrzucker  übergefllhrt  In  den  ersten  4  Minuten  häufige  „spontane" 
Zuckungen,  die  bald  seltener  wurden  und  dann  ganz  aufhörten.  —  Von  8.40  p.  m. 
an  selbst  bei  völlig  genäherten  Rollen  nicht  mehr  reizbar.  —  Um  4.85.  p.  m. 
16V2Cg;  darauf  sofort  in  0.485 <^/o  Li thiumchloridQsosmotisch  mit  0,6 <^/o  NaCl) 
übergeführt  Schon  um  4.44  p.  m  (also  nach  etwa  8  Minuten)  bei  10  cm  Rollen- 
abstand reizbar  und  bei  7  cm  Gontraction  recht  stark.  —  Um  4.55  p.  m.  17'/4  cg; 
Erregbarkeit  noch  zugenommen.  —  Um  7.27  p.  m.  vollständig  unerregbar  und 
ziemlich  sicher  todt,  20  Vs  cg.  —  Um  7.35  p.  m.  in  0,6  ^/o  NaCl  zurückgesetzt  — 
Um  9.25  p.  m.  völlig  unerregbar,  23  cg.  —  Um  8.48  a.  m.  des  13.  Juli  26Va  cg, 
todtenstarr. 

Yersnch  28. 

Um  5.27  p.  m.  des  5.  Juli  1901  wurde  ein  Sartorius,  der  nach  2  stündigem 
Liegen  in  6^/o  Rohrzucker  20Vs  cg  wog  und  völlig  unerregbar  geworden  war, 
in  0,22  <>/o  Li  Gl  (isosmotisch  mit  0,3<>/o  NaGl)  +  3«/o  Rohrzucker  übergeführt  — 
Um  6.01  p.  m.  20Va— 20»/i  cg.  —  Um  6.08  p.  m.  schon  bei  10  cm  Rollenabstand 
reizbar,  bei  5  cm  Gontraction  recht  lebhaft.  —  Um  7.17  p.  m.  20 Va  cg.  —  Um 
8.55  p.  m.  20Va  cg,  noch  bei  12  cm  Rollenabstand  reizbar,  bei  5 — 6  cm  Gon- 
traction sehr  lebhaft.  —  Um  11.80  p.  m.  20 Vi  cg,  bei  10  cm  Rollenabstand  reiz- 
bar, bei  8  cm  Gontraction  lebhaft.  —  Um  7.40  a.  m.  des  6.  Juli  20  cg,  noch  bei 
6  cm  Rollenabstand  reizbar.  —  Um  2.00  p.  m.  20Va— 21  cg,  noch  etwas  erreg- 
bar. —  Um  8.33  a.  m.  des  7.  Juli  22  cg;  starr. 

Yersnch  29, 

Um  7.00  p.  m.  des  5.  Juli  1901  Gastrocnemius  (sammt  Nerven)  einer  Rana 
esculenta,  der  nach  mehr  als  4  stündigem  Verweilen  in  6®/o  Rohrzucker  167  cg 
wog  (an  Gewicht  noch  etwas  zunehmend),  in  3^/o  Rohrzucker  +  0,22  ®/o  Li  Gl 
gesetzt  (0,22 <^/o  LiGl  isosmotisch  mit  Ofi^lo  NaGI).  Zur  Zeit  der  Ueberfühmng 
war  der  Muskel  sowohl  direct  wie  vom  Nerven  aus  völlig  unerregbar.   —   Um 
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9.25  p.  m.  des  5.  Juli  170  cg;  direct  schon  bei  12  cm  Rollenabstand  reizbar, 
Yom  Nerven  aus  nur  sehr  wenig  reizbar.  —  Um  11.85  p.  m.  des  5.  Juli  170  cg; 
direct  bei  12—13  cm  Rolienabstand  reizbar,  vom  Nerven  aus  unreizbar.  —  Um 
8.00  a.  m.  des  6.  Juli  173  cg;  direct  bei  4V9  cm  reizbar,  aber  Contraction  ziem- 
lich schwach.  —  Um  2.00  p.  m.  des  6.  Juli  unerregbar  und  zweifellos  todt.  — 
Um  8.20  a.  m.  des  7.  Juli  184  cg,  starr. 

Yersuch  90. 

Um  2.30  p.  m.  des  12.  Juli  1901  Gastrocnemius  (sammt  Nerv)  einer  Rana 
esculenta,  der  nach  15  Minuten  Verweilen  in  0,6  ^/o  NaCl  85  cg  wog  und  vom 
Nerven  aus  bei  24  cm  Rolienabstand  reizbar  war,  in  7®/o  Rohrzucker  über- 
geführt. Um  4.40  p.  m.  86  cg;  völlig  unreizbar.  Um  4.43  p.  m.  in  0,485 »/o  LiCl 
(isosmotisch  mit  0,6 ®/o  NaCl)  übergeführt.  Um  5.20  p.  m.  90 Vs  cg;  direct  bei 
8  cm  Rollenabstand  reizbar,  bei  4  cm  Contraction  ziemlich  stark;  vom  Nerven 
aus  erst  bei  4  cm  Rollenabstand  reizbar  und  selbst  bei  völlig  genäherten  Rollen 
Contraction  sehr  schwach.  Um  7.45  p.  m.  des  12.  Juli  98 Vs  cg;  vom  Nerven 
aus  völlig  unreizbar,  direct  bei  7V2  cm  reizbar,  aber  auch  bei  grösster  Rollen- 
annäherung Contraction  nur  massig  stark.  Um  9.30  p.  m.  nicht  oder  kaum  mehr 
erregbar,  100 V2  cg.  Darauf  in  0,6 »/o  NaCl  übergeführt.  Um  8.40  a.  m.  des 
13.  Juli  102  cg;  unerregbar.    Versuch  abgebrochen. 

Yersnch  81. 

Um  2.50  p.  m.  des  27.  Juli  1901  ein  Gastrocnemiusnerv-Präparat ,  das  im 
Anfange  des  Versuchs  vom  Nerven  aus  bei  24  cm  Rollenabstand  reizbar  war,  so 
in  0,218  <^/o  Li  Gl  (isosmotisch  mit  0,3^/0  NaCI)  +  30/0  Rohrzucker  gesetzt,  dass 
nur  der  Nerv  in  die  Lösung  untertauchte,  während  der  Muskel  selber  sich  im 
dampfgesättigten  Räume  oberhalb  der  Lösung  befand.  Um  9.35  p.  m.  (also  nach 
ca.  6Vs  Stunden)  nur  von  der  distalen  (peripherischen)  Hälfte  des  Nerven  aus 
reizbar  und  auch  von  hier  aus  erst  bei  2— 3 -cm  Rollenabstand  reizbar,  direct 
bei  12  cm  reizbar.  Um  9.38  p.  m.  das  ganze  Präparat  in  die  Lösung  gebracht. 
Um  11.30  p.  m.  des  27.  Juli  von  der  distalen  Hälfte  des  Nerven  aus  bei  2  cm, 
direct  bei  10  cm  reizbar,  bei  grösserer  Kollenannäherung  Contraction  bei  der 
directen  Reizung  recht  lebhaft.  Um  7.45  a.  m.  des  28.  Juli  vom  Nerven  aus 
völlig  unreizbar,  direct  bei  10  cm  reizbar,  Contraction  bei  grösserer  Rollen- 
annäherung noch  lebhaft.  Um  4.00  p.  m.  des  28.  Juli  Muskel  nur  noch  sehr 
wenig  erregbar. 

Versuch  82. 

Um  2.30  p.  m.  des  25.  Juli  1901  ein  Gastrocnemiusnerv-Präparat  so  in 
0,218®/o  LiCl  -f  0,30/0  NaCl  gesetetj  dass  nur  der  Nerv  bis  zu  2  mm  vor 
seiner  Eintrittsstelle  in  den  Muskel  in  die  Lösung  untertauchte,  der  Muskel 
selber  dagegen  in  mit  Wasserdampf  gesättigter  Luft  hing.  Um  5.00  p.  m.  noch 
bei  28  cm  Rollenabstand  reizbar  wie  im  Anfange  das  Versuchs.  Um  11.35  p.  m. 
vom  Nerven  aus  erst  bei  8  cm  Rollenabstand  reizbar.  Um  9.00  a.  m.  des 
26.  Juli  vom  Nerven  aus  völlig  unreizbar. 

E.  P  f  1  fl  g «r ,  AroUT  f&r  PhjHiologi«.   Bd.  92.  25 
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Yersnch  88. 

um  2.17  p.  m.  des  2.  Aagast  1901  Gastrocnemiuspräparat,  das  nach  2V2. 
ständigem  Liegen  in  0,6®/o  NaCl  vom  Nerven  aus  bei  16  cm  reizbar  war,  in  0,145®/o 
LiCl  (isosmotisch  mit  0,2<>/o  NaCl)  +  0,4 »/o  NaCl  übergefohrt  Nerv  im  Anfeng 
des  Versuchs  bei  16—18  cm  gut  reizbar.  —  Um  6.00  p.  m.  vom  Nerven  aus, 
selbst  ganz  am  proximalen  (centralen)  Ende,  bei  10—12  cm  Rolienabstand  reiz- 
bar. —  Um  8.10  p.  m.  des  2.  August  nur  noch  vom  distalen  Ende  des  Nerven 
aus  reizbar  und  auch  hier  nur  bei  fast  völlig  genäherten  Rollen. 

Aus  diesen  und  anderen  Versuchen  folgt,  dass  die  Muskeln  durch 
0,435 ®/o  LiCl  allerdings  ziemlich  schnell  geschädigt  werden;  durch 
0,218  ®/o  LiCl  ist  die  Schädigung  der  Muskeln  eine  recht  langsame 
und  durch  0,145  ^/o  oder  weniger  ist  eine  schädigende  Wirkung  des 
Lithiums  auf  die  Muskeln  kaum  mehr  wahrzunehmen.  Auf  die  moto- 
rischen Nervenenden  und  in  geringerem  Grade  auf  die  Nervenstämme 
wirkt  0,218  ^/o  LiCl  in  wenigen  Stunden  lähmend  oder  tödtlich, 
0,145  ^/o  entschieden  schädlich. 

Von  Wichtigkeit  schien  die  Feststellung  der  minimalen 
Goncentration  des  LiCl,  die  noch  zur  Erhaltung  der 
Erregbarkeit  der  Muskeln  ausreicht.  Diese  Concentration 
ergab  sich  zu  fast  genau  0,05  ®/o,  wie  die  beiden  folgenden  Versuche 
zeigen. 

Tergnch  S4. 

Um  9.45  p.  m.  des  13.  Mai  wurde  der  Hinterfuss  einer  Rana  esculenta  nach 
mehrstündigem  Liegen  in  0,7<^/o  NaCl  in  6®/o  Rohrzucker  +  0,06 <^/o  LiCl  gesetzt 
Kurze  Zehenmuskeln  im  Anfang  des  Versuchs  hei  9—10  cm  Rollenahstand  aus- 
gezeichnet contrahirhar.  —  Um  11.53  p.  m.  alle  kurzen  Zehenmuskeln  noch  con- 
trahirbar,  aber  Contraction  etwas  träge  und  ziemlich  schwach.  —  Um  8.30  a.  m. 
des  14.  Mai  Contraction  der  kurzen  Zehenmuskeln  bei  2—3  cm  Rollenabstand 
zwar  träge,  aber  nicht  schwach,  und  schon  bei  7  cm  eben  deutlich  contrahirhar; 
die  übrigen  Fussmuskeln  bei  8  cm  Rollenabstand  merklich  contrahirhar  und  bei 
6  cm  Contraction  ziemlich  stark.  —  Um  7,50  p.  m.  ebenso.  Versuch  abgebrochen. 

Yersnch  85. 

Um  9.48  p.  m.  des  13.  Mai  1902  ein  Hinterfuss  von  Rana  esculenta  in  ß^fo 
Rohrzucker  +  0,05 ^/o  LiCl  übergeführt.  Im  Anfang  des  Versuchs  die  kurzen 
Zehenmuskeln  bei  9—10  cm  ausgezeichnet  contrahirhar.  —  Um  11.50  p.  m.  kurze 
Zehenmuskeln  bei  völlig  genäherten  Rollen  eben  merklich  contrahirhar;  die 
übrigen  Fussmuskeln  noch  bei  16--17  cm  Rollenabstand  contrahirhar  (NaCl  noch 
nicht  völlig  ezosmirt  aus  diesen  letzteren  Muskeln).  —  Um  11.10  a.  m.  des 
14.  Mai  aUe  Muskeln  bei  völlig  genäherten  Rollen  eben  merklich  erregbar.  Ver« 
such  abgebrochen. 
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Aus  diesen  zwei  Versuchen  ergibt  sich,  dass  die  minimale  Con- 
centration  von  LiCI,  die  zur  Erhaltung  der  Erregbarkeit  ausreicht, 
etwas  niedriger  als  bei  NaCl  liegt,  wenn  man  nach  Gewichtsconcen* 
trationen  rechnet,  dagegen  mit  der  minimalen  Goncentration  von  NaCl 
genau  übereinstimmt,  wenn  man  nach  Molekülconcentrationen  zählt, 
was  hier  zweifellos  rationeller  erscheint 

Tersnch  96. 

Um  4.02  p.  m.  des  30.  Mai  1902  wurde  ein  Hinterfuss  von  Rana  egculenta, 
dessen  kurze  Zehenmuskeln  durch  Verweilen  in  7  ®/o  Rohrzucker  völlig  unerregbar 
geworden  waren,  in  5®/o  Rohrzucker  +0,16  ®/o  Lithiumsulfat  übergefilhrt.  — 
Um  11.05  p.  m.  kurze  Zehenmuskeln  bei  8—9  cm  Rollenabstand  contrahirbar, 
die  anderen  Fussmuskeln  bei  15— 16  cm;  Erregbarkeit  aller  Muskeln  entschieden 
etwas  geringer  als  in  einer  äquivalenten  Lösung  von  NaCl  +  Rohrzucker.  — 
Um  8.45  a.  m.  des  31.  Mai  kurze  Zehenmuskeln  bei  6  cm  Rollenabstand  reiz- 
bar, aber  Contraction  ziemlich  schwach;  die  übrigen  Fussmuskeln  bei  10—12  cm 
reizbar  und  noch  bei  8  cm  nur  massig  stark  contrahirbar.  —  Um  10.40  a.  m.  des 
1.  Juni  alle  Muskeln  völlig  unerregbar. 

Tersnch  87. 

Um  5.55  p.  m.  des  24.  Juli  1901  wurde  ein  Gastrocnemiusnerv-Pr&parat  so 
in  eine  Lösung  von  3^/o  Rohrzucker  +  0,241  ®/o  LigSO«  gesetzt,  dass  nur  der 
Nerv  in  die  Lösung  tauchte.  —  Um  8.17  p.  m.  vom  Nerven  aus  noch  bei  einem 
Rollenabstand  von  mehr  als  38  cm  reizbar.  —  Um  10.12  p.  m.  ebenso;  der 
Muskel  führt  übrigens  zahlreiche  schwache,  „spontane"  Zuckungen  aus,  was 
zweifellos  auf  einer  geringen  reizenden  Wirkung  der  Lösung  auf  den  Nervenstamm 
beruht  —  Um  9.35  a.  m.  des  25.  Juli  vom  proximalen  Nervenende  aus  unreizbar, 
vom  distalen  Ende  (bis  zu  2V2  cm  vom  Muskel  entfernt)  bei  6  cm  Rollenabstand 
reizbar.    Darauf  auch  der  Muskel  in  die  Lösung  gesetzt  —  Um  11.40  p.  m.  des 

25.  Juli   noch  immer  bei  6  cm  Rollenabstand  reizbar.  —  Um  9.10  a.  m.  des 

26.  Juli  unerregbar. 

Wie  Lithiumchlorid  und  Lithiumsulfat  können  andere 
Salze  des  Lithiums,  z.  B.  Lithiumnitrat,  secundäres  Lithium- 
phosphat, Lithiumacetat  dazu  dienen,  um  die  Erregbarkeit 
von  Muskeln  in  Lösungen  von  nicht  eindringenden  Non-Elektrolytea 
zu  erhalten  resp.  die  in  diesen  Lösungen  verloren  gegangene  Erreg- 
keit  wieder  herzustellen.  Bei  allen  diesen  Salzen  bleibt  die  mini- 
male Goncentration  der  Lithiumionen,  welche  die  Erregbarkeit  gerade 
noch  erhält,  fast  oder  ganz  die  gleiche,  und  es  ist  evident,  dass  die 
Contraction  resp.  die  Erregungsleitung  der  Muskeln  allein  von  der 
Anwesenheit  der  Lithiumionen,  nicht  von  derjenigen  der  Anionen 
abhängt.     Die  etwas  ungleichen  Wirkungen  äquivalenter  Goncen- 

25* 
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trationen  der  verschiedenen  Lithiumsalze ,  namentlich  in  höheren 
Coucentrationen  muss  wie  bei  den  entsprechenden  Natriumsalzen  auf 
einer  secundären  Wirkung  der  Anionen  (vielleicht  auch  der  nicht- 
dissociirten  Molekeln)  der  betreifenden  Salze  beruhen. 

Unterminimale  Coucentrationen  von  Natrium-  und  Lithiumsalzen 
können  sich  zu  überminimalen  Wirkungen  addiren,  so  genügt  z.  B. 
die  Lösimg  von  6®/o  Rohrzucker  +  0,04  ^/o  NaCl  +  0,03  ^/o  LiCl, 
um  die  Erregbarkeit  der  Muskeln  zu  erhalten,  nicht  aber  die  Lösung 
«®/o  Rohrzucker  +  0,04  ®/o  NaCl  oder  die  Lösung  (y^lo  Rohrzucker 
+  0,03%  LiCl  einzeln  für  sich 

Schlussbetrachtnn^en. 

Im  Vorausgehenden  habe  ich  mich,  etwa  von  dem  einleitenden 
Paragraphen  abgesehen,  auf  eine  einfache  Wiedergabe  von  Versuchen 
und  die  Darlegung  der  unmittelbar  aus  derselben  zu  ziehenden 
Schlüsse  beschränkt,  ohne  jede  weitergehende  theoretisehe  Deutung 
derselben  zu  versuchen.  Auch  in  den  folgenden  Betrachtungen 
werde  ich  mir  in  dieser  Hinsicht  grosse  Einschränkungen  auferlegen 
und  mich  mit  einigen  Andeutungen  und  Fragestellungen  begnügen. 

Zunächst  möge  hervorgehoben  werden ,  dass  durch  diese  Unter- 
suchung wohl  zum  ersten  Mal  eine  ganz  specifische  Function  des 
Natriums  im  Wirbelthierorganismus  aufgedeckt  worden  ist.  Bisher, 
wohl  in  wesentlicher  Uebereinstimmung  mit  der  Mehrzahl  der  Physio- 
logen, hatte  ich  immer  angenommen,  dass  das  Natriumchlorid  nur 
dazu  diene,  um  den  osmotischen  Druck  der  Säfte  auf  einer  gewissen 
Höhe  zu  erhalten  und  dass  speciell  diese  Verbindung  zu  dem  oben  ge- 
nannten Zwecke  verwendet  worden  ist,  weil  sie  einerseits,  so  zu  sagen, 
am  billigsten  zu  haben  ist,  und  andererseits  sich  innerhalb  gewisser 
Concentrationsgrenzen  gegenüber  allen  Gewebearten  indifferent  verhält, 
was  z.  B.  für  die  Kalisalze  nicht  gilt  Diese  Auffassung  lag  speciell 
dem  Verfasser  als  Pflanzenphysiolog  um  so  näher,  da  es  durch 
Kulturversuche  in  Nährlösungen  sicher  festgestellt  worden  ist,  dass 
Natrium  wenigstens  für  die  grosse  Mehrzahl  der  Pflanzen  während 
aller  Entwicklungsphasen  völlig  entbehrlich  ist 

Dass  diese  Ansicht  nicht  länger  haltbar  ist,  braucht  nicht  weiter 
auseinander  gesetzt  zu  werden;  es  darf  vielmehr  als  unerschütter« 
lieh  feststehend  betrachtet  werden,  dass  neben  seinen  osmotischen 
Leistungen  dem  Chlomatrium  oder  besser  gesagt  den  Natriumionea 
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irgend  eine  ganz  specifische  Function  bei  der  Muskelcontraction  und 
bei  der  Erregungsleitung  durch  die  Muskelsubstanz  (ob  auch  bei  der 
Erregungsleitung  der  Nerven?)  zukommt.  Das  Spiel  der  Geissein 
(z.  B.  der  Spermatozoiden)  und  der  Wimperhaare  der  Flimmerzellen 
sowohl  der  Wirbelthiere  als  auch  der  Wirbellosen  ist  dagegen  von 
der  Anwesenheit  von  Natriumionen  in  der  sie  umgebenden  Lösung 
völlig  unabhängig  und  ebenso  die  Contraction  der  Stiele  der  Vorti- 
cellen  und  verwandter  Protozoen,  obgleich  diese  Vorgänge  sonst  mit 
Vorliebe  der  Muskelcontraction  angereiht  werden.  —  Es  wäre  von 
grossem  Interesse,  das  Verhalten  der  elektrischen  Organe,  deren 
Zwischenflüssigkeit  durch  eine  isosmotische  Rohrzuckerlösung  ersetzt 
worden  ist,  zu  untersuchen. 

Wenn  wir  nun  weiter  fragen,  in  welcher  Weise  die  Natrium- 
salze bei  der  Erregungsleitung  und  der  Contraction  der  Muskeln  be- 
theiligt sein  könnten,  so  scheinen  sich  nur  zwei  Möglichkeiten  dar- 
zubieten. Entweder  müssen  die  Natriumsalze  einen  bestimmten 
Einfluss  auf  die  Oberflächen-Eigenschaften  der  Muskelfasern,  d.  h. 
auf  die  oberflächlichste  Schicht  des  Sarkoplasmas  (das  Sarkolemma 
kann  hier  wohl  nicht  in  Betracht  kommen)  ausüben,  dessen  Wegfall 
die  Contraction  unmöglich  macht,  ohne  dass  die  Natriumsalze  resp. 
Natriumiouen  in  die  Muskelfasern  eindringen,  oder  aber  es  muss  bei 
der  Contraction  resp.  bei  der  Erregungsleitung  ein  gewisser  Aus- 
tausch zwischen  Kationen,  die  sich  im  Innern  der  Muskelfasern  be- 
finden (also  am  wahrscheinlichsten  von  Kaliumionen)  und  den 
Natriumionen  in  der  die  Muskelfasern  umspülenden  Lösung  statt- 
finden. 

Was  die  erste  Alternative  anbetrifft,  so  ist  es  sehr  schwer  sich 
vorzustellen,  wie  alle  nicht-schädigenden  Natriumsalze  in  äquivalenten 
Concentrationen  genau  denselben  Einfluss  auf  die  Oberfläche  der 
Muskelfasern  (etwa  auf  die  Oberflächenspannung  der  Sarkoplasma- 
grenzschicht)  ausüben  sollten,  da  dies  eine  völlige  Unwirksamkeit  der 
Anionen  und  der  neutralen  Molekeln  der  Salze  auf  die  betreffenden 
Eigenschaften  der  Oberflächenschicht  involvirt  Wäre  sie  richtig,  so 
würde  namentlich  zu  erwarten  sein,  dass  die  minimale  Concentration 
der  Natriumionen,  die  gerade  zur  Erhaltung  der  Erregbarkeit  aus- 
reicht, eine  verschiedene  sein  würde,  je  nachdem  die  Reaction  der 
Zwischenflüssigkeit  der  Muskeln  eine  neutrale  oder  schwach  alkalische 
ist;  ein  solcher  Unterschied  wurde  aber  nicht  beobachtet. 

Ein   gewisser  Unterschied   sowohl    zwischen  den  optischen  als 
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auch  zwischen  den  mechanischen  Eigenschaften  normaler  und  in 
Zuckerlösungen  unerregbar  gewordener  Muskeln  ist  allerdings  zu 
constatiren,  ein  Unterschied,  der  namentlich  dann  recht  deutlich  zu 
Tage  tritt,  wenn  man  einen  Muskel  nur  bis  zur  Hälfte  seiner  Länge 
in  einer  Zuckerlösung  suspendirt.  Die  Muskelbälfte,  deren  Zwischen- 
flüssigkeit entsalzt  worden  ist,  ist  entschieden  etwas  weniger  durch- 
scheinend und  weniger  plastisch  als  die  andere  normale  Hälfte;  doch 
muss  bemerkt  werden,  dass  der  Unterschied  namentlich  in  den 
optischen  Eigenschaften  viel  geringer  ist  als  zwischen  Muskeln,  die 
einerseits  in  0,6  -  0,7  ®/o,  andererseits  in  0,4  ^/o  Chlornatriumlösungen 
verweilt  haben,  obgleich  die  Muskeln,  die  in  der  letzteren  Lösung 
geblieben  sind,  sich  ebensogut  contrahiren  wie  unter  normalen  Um- 
ständen. Vorläufig  scheint  es  mir  wahrscheinlich,  dass  diese  Modi- 
ficationen  in  dem  Aussehen  und  in  der  Plasticität  von  Muskeln,  deren 
Zwischenflüssigkeit  entsalzt  worden  ist,  nur  von  nebensächlicher  Be- 
deutung sind.  Ein  eingehenderes  Studium  der  mechanischen  Eigen- 
schaften dieser  Muskeln,  das  sobald  als  möglich  in  Angrifi^  genommen 
werden  soll,  ist  allerdings  für  eine  weitere  Aufklärung  des  Gegen- 
standes unerlässlich.  —  Im  Uebrigen  scheint  mir  namentlich  die 
Thatsache,  dass  nicht  allein  das  Contractionsvermögen,  sondern  auch 
die  Fähigkeit  der  Erregungsleitung  aufgehoben  wird,  sehr  gegen  die 
Annahme  zu  sprechen,  dass  es  sich  hier  bloss  um  eine  Aenderung 
der  mechanischen  Eigenschaften  der  Muskeln  handelt. 

Im  Ganzen  neige  ich  zur  Zeit  mehr  zu  Gunsten  der  zweiten 
Alternative,  obgleich  die  mit  derselben  verbundenen  Schwierigkeiten 
keineswegs  zu  unterschätzen  sind.  Wenn  sie  im  Allgemeinen  zu- 
treffen sollte,  so  dürfte  es  sich  wohl  lediglich  um  einen  Austausch 
der  Kationen  handeln,  nicht  etwa  um  einen  Uebergang  von  Natrium- 
salzen als  solchen  in  die  Muskelfasern,  denn  sonst  wäre  die  Gleich- 
werthigkeit  der  verschiedenen  Natriumsalze  für  den  Gontractionsact 
der  Muskeln  kaum  verständlich. 

Dass  zwar  die  Muskelfasern  für  die  Salze  der  Alkalien  und  Erd- 
alkalien, resp.  für  deren  Ionen,  nicht  in  demselben  Sinne  durchlässig 
sind,  wie  etwa  für  Alkohol,  für  Glycerin  oder  für  Harnstoff,  unter- 
liegt keinem  Zweifel;  damit  ist  aber  nicht  gesagt,  dass  die  Muskel- 
fasern zu  allen  Zeiten  und  unter  allen  Umständen  für  diese  Salze 
gänzlich  undurchgängig  sind,  —  ja  es  ist  ohne  Weiteres  klar,  dass 
sie  während  des  Wachsthums  diese  Salze  aus  der  Gewebelymphe  auf- 
nehmen müssen. 
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Man  könnte  sich  ganz  wohl  vorstellen,  dass  in  einer  bestimmten 
Phase  der  Latenzzeit  oder  des  eigentlichen  Contractionsvorganges  eine 
solche  Aenderung  der  Oberfläche  des  Sarkoplasmas  stattfindet,  dass 
die  Fasern  während  eines  gewissen  (wahrscheinlich  äusserst  kurzen) 
Zeitraumes  für  Natrium-  und  Ealiumionen  durchlässig  werden.  Mir  sind 
thatsächlich  bei  gewissen  Pflanzenzellen  (z.  B.  den  Wurzelhaaren  von 
Trianea  bogatensis)  Fälle  bekannt,  wo  eine  solche  nur  Bruch- 
theile  einer  Secunde  dauernde  Durchlässigkeit  des  Protoplasts  für 
Salze  etc.  vorkommt.  Ich  halte  es  für  nicht  unwahrscheinlich,  dass 
die  lähmende  Wirkung  der  Kaliumsalze  auf  die  Muskeln  mit  einer 
Störung  eines  solchen  Austausches  zwischen  den  Ealiumionen  der 
Muskelfasern  und  den  Natriumionen  der  Zwischenflüssigkeit  zusammen- 
hängt, kann  indessen  auf  diese  Möglichkeit  erst  in  der  folgenden 
Mittheilung  eingehen,  da  sie  eine  Discussion  einer  grösseren  Anzahl 
Versuche  über  die  Wirkung  von  Kalium-  und  anderen  Salzen  auf 
die  Muskeln  erfordert,  die  hier  zu  weit  führen  würde. 

Sehr  beachtenswerth  ist  femer  der  umstand,  dass  nur  Lithium - 
salze  die  Natriumsalze  ersetzen  können.  Natrium  und  Lithium 
zeichnen  sich  unter  den  Alkali-  und  Erdalkalimetallen  durch  die 
relative  Langsamkeit  ihrer  lonenwanderung  aus.  Durch 
einen  Austausch  der  einen  oder  der  anderen  dieser  lonengattungen 
mit  den  Kaliumionen  der  Muskelfasern  könnte  also  leicht  eine  elek- 
trische Spannung  auftreten,  die  möglicher  Weise  eine  der  Quellen  der 
Actionsströme  darstellt. 

Auf  alle  diese  Fragen  werde  ich  in  späteren  Mittheilungen 
zurückzukommen  haben  und  will  daher  auf  dieselben  hier  nicht 
näher  eingehen. 

Die  grösste  Schwierigkeit,  die  der  Annahme  eines  Ionen- 
austausches  während  einer  bestimmten  Phase  der  Muskel- 
contraction  oder  der  Latenzzeit  entgegensteht,  besteht  darin,  dass 
man  sich  zur  Zeit  keine  rechte  Vorstellung  darüber  bilden  kann, 
wie  die  in  die  Muskelfasern  übergetretenen  Natriumionen  aus  den 
Muskelfasern  wieder  herausgeschaift  werden  sollen.  Bedenkt  man 
z.  B.,  dass  die  Herzmuskelzellen  innerhalb  70  Jahren  ca.  24  X  10^, 
und  die  Athmungsmuskeln  ca.  6  X  10®  Gontractionen  ausführen ,  so 
leuchtet  es  ohne  Weiteres  ein,  dass,  wenn  bei  jeder  Contraction 
Natriumionen  in  die  Muskelfasern  eindringen  und  Kaliumionen  aus 
denselben  austreten,  ein  vollständiger  Ausgleich  zwischen  den  Gon- 
centrationen  der  Kalium-  und  Natriumionen  in  den  Muskelfasern  und 
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den  Säften  allmählich  erfolgen  musste,  wenn  nicht  irgend  ein  Mechanis- 
mus (im  weitesten  Sinne  des  Wortes)  einem  solchen  Ausgleich  ent- 
gegen wirkte.  Thatsächlich  sind  die  Muskelfasern  im  Alter,  so  weit 
bekannt,  ebenso  reich  an  Kalium  und  ebenso  arm  an  Natrium  wie 
in  der  Jugend. 

Man  könnte  vielleicht  geneigt  sein,  diese  letztere  Schwierigkeit 
so  hoch  zu  schätzen,  dass  sie  allein  genüge,  um  die  ganze  Hypothese 
eines  lonenaustausches  während  der  Contraction  oder  der  Fort- 
pflanzung der  Erregung  unannehmbar  zu  machen.  Mir  scheinen  in- 
dessen die  Schwierigkeiten,  welche  der  Erklärung  vieler  thatsächlich 
stattfindenden  StoflFwanderungen  durch  die  Drtisenzellen  etc.  entgegen- 
stehen, vielfach  von  derselben  Ordnung.  Unsere  Kenntnisse  selbst 
über  die  scheinbar  einfachsten  Lebensvorgänge  sind  eben  noch  in 
ihren  ersten  Anfängen,  und  wir  werden  uns  nur  ganz  allmählich  be- 
wusst,  wie  complicirt  diese  Vorgänge  in  Wirklichkeit  sind.  Damit 
ist  aber  nicht  der  geringste  Grund  für  die  Annahme  gegeben,  dass 
die  Gesetze,  welche  über  das  physische  Geschehen  in  den  Lebewesen 
obwalten,  auch  nur  um  ein  Jota  von  den  Gesetzen  der  anorganischen 
Natur  abweichen.  Die  Schwierigkeiten,  die  bei  der  Erklärung  der 
Lebensvorgänge  auftreten,  sind  vorwiegend  bedingt  einerseits  durch 
unsere  sehr  mangelhaften  chemischen  Kenntnisse  über  die  Bestand- 
theile  des  Protoplasmas,  andererseits  durch  das  complicirte  Ineinander- 
greifen einer  grösseren  Anzahl  Vorgänge  in  einem  System  von  sehr 
geringer  räumlicher  Ausdehnung,  was  der  Analyse  des  Gesammt- 
geschehens  in  seine  einzelnen  Componenten  und  der  zeitlichen  Ver- 
folgung dieser  letzteren  grosse  Hindernisse  entgegensetzt.  Die  bis- 
herige Geschichte  der  Naturwissenschaften  im  Allgemeinen  und  der 
Physiologie  im  Besonderen  lässt  hoffen,  dass  auch  diese  Schwierig- 
keiten durch  glückliche  Fragestellungen  und  den  Fortschritt  der 
physiologischen  Methodik  allmählich  überwunden  werden. 

Zasammenfassang  der  wichtigsten  Ergebnisse. 

1.  Werden  Muskeln  in  mit  dem  Blute  isosmotische  Lösungen 
von  Rohrzucker  oder  von  anderen  Non-Elektrolyten,  für 
welche  die  Muskelfasern  undurchlässig  oder  nur  langsam  durchlässig 
sind,  gesetzt,  so  verlieren  sie  nach  einiger  Zeit  das  Ver- 
mögen, sich  zu  contrahiren  und  Erregungen  fort- 
zupflanzen. 
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2.  Diese  Unerregbarkeit  der  Muskeln  ist  durch  die  Exos- 
mose  des  Gblornatriums  aus  der  Zwischenflüssigkeit 
der  Muskeln,  d.h.  aus  der  Lösung,  welche  die  einzelnen 
Muskelfasern  umspülen,  verursacht. 

3.  Die  Nervenstämme  verlieren  ihre  Erregbarkeit 
durch  Verweilen  in  reinen  Zuckerlösungen  etc.  nicht; 
doch  ist  es  nicht  ausgeschlossen,  dass  unter  diesen  Umständen 
zwischen  dem  Axencylinder  und  dem  Nervenmark  eine  Chlornatrium- 
lösung zurückbleibt,  soferne  ein  lympheftihrender  periaxialer 
Raum  um  den  Axencylinder  wirklich  existirt. 

4.  Die  Erregbarkeit  von  Muskeln,  die  durch  längeres  Verweilen 
in  Zuckerlösungen  etc.  unreizbar  geworden  sind,  kehrt  allmählich 
wieder  zurück  nach  Zusatz  einer  geringen  Menge  von 
Ghlornatrium  zu  den  betreffenden  Lösungen. 

5.  Der  unerregbare  Zustand  ist  nicht  dadurch  veranlasst,  dass 
in  Folge  des  Chlomatriumentzuges  der  elektrische  Widerstand  der 
Muskeln  erhöht  wird,  da  die  Muskeln  ebensogut  gegen  mechanische 
wie  gegen  elektrische  Reize  unempfindlich  sind,  und  da  bei  der  all- 
mählichen Verarmung  der  Zwischenfiüssigkeit  der  Muskeln  an  Chlor- 
natrium die  Erregbarkeit  der  Muskeln  zunächst  (bis  die  Concen- 
tration  dieses  Salzes  auf  ca.  0,12  ^/o  gesunken  ist)  nur  sehr  wenig 
abnimmt,  bei  etwas  weiterer  Verarmung  an  Chlornatrium  dagegen 
sehr  rasch  eine  enorme  Abnahme  erfährt  und  bald  völlig  erlischt. 

6.  In  6®/o  Rohrzuckerlösungen  etc.,  die  ca.  0,1 — 0,12®/o 
NaCl  enthalten,  bleiben  Muskeln  ungefähr  ebenso 
lange  erregbar  wie  in  0,6— 0,7®/o  Chlornatrium. 

7.  Der  niedrigste  Chlornatriumgehalt  einer  Lösung, 
der  eben  ausreicht,  um  die  Muskeln  merklich  erregbar  zu  halten, 
beträgt  0,07  ±  0,003  «/o  (bei  Temperaturen  von  16—22®  C). 

8.  Das  Chlornatrium  kann  durch  alle  nicht-giftigen 
Natriumsalze  ersetzt  werden,  wobei  die  minimalen 
Concentrationen  aller  dieser  Salze,  die  zur  Erhaltung 
der  Erregbarkeit  eben  ausreichen,  ungefähr  mit  einer 
0,07^/oigen  NaCl  äquivalent  sind.  Es  kommt  also  bei  der  Er- 
haltung der  Erregbarkeit  von  Muskeln  fast  sicher  lediglich  auf 
die  Natriumionen  an,  während  die  Anionen  (und  elektrisch 
neutralen  Molekeln)  sich  passiv  verhalten. 

9.  Natriumsalze  können  durch  Lithiumsalze  ersetzt 
werden,    nicht    dagegen    durch    Kalium-,   Rubidium-, 
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Gaesium-  oder  Ammoniumsalze,  und  ebensowenig  durch 
Magnesium-,  Calcium-,  Strontium  oder  Baryumsalze. 
Die  Minimalconcentrationen  der  Lithiumsalze,  die  eine 
Gontraction  ermöglichen,  sind  die  gleichen  wie  bei 
den  entsprechenden  Natriumsalzen,  wenn  man  nach 
Molekülconcentrationen  rechnet,  geringer  dagegen, 
wenn  man  nach  Gewichtsprocenten  zählt. 

10.  Die  Bolle,  welche  die  Natrium-  resp.  die  Lithium- 
ionen bei  der  Fortpflanzung  der  Erregung  und  bei  der 
Gontraction  der  Muskeln  spielt,  ist  noch  nicht  aufgeklärt; 
vielleicht  findet  während  dieser  Vorgänge  ein  gewisser  Austausch 
zwischen  den  Ealiumionen  der  Muskelfasern  und  den  Natrium- 
ionen der  sie  umspülenden  Lösung  statt,  doch  ist  eine  solche  An- 
nahme mit  beträchtlichen  Schwierigkeiten  verbunden. 
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(Aus  dem  physiologiechen  Institut  der  Universität  Marburg.) 

lieber  die  Bezlehungren 

z^^lsehen  Hubhöhe  und  Zuckungrsdauer  bei 

der  Ermüdung:  des  Muskels. 

Von 
Dr.  A.  liOhmaian. 


(Mit  8  Textfiguren.) 


n. 

In  meiner  Arbeit:  „Ueber  die  Beziehungen  zwischen  Hubhöhe 
und  Zuckungsdauer  bei  der  Ermtldung  des  Muskels*"  ^)  habe  ich  unter 
Anderem  gezeigt,  dass  die  im  Verlaufe  der  Ermüdung  eintretende 
Verlängerung  der  Zuckungsdauer  des  herausgeschnittenen  Kaltblüter- 
muskels vollkommen  ausbleiben  kann,  wenn  man  denselben  unter 
Erwärmung  auf  ca.  32—35^  C.  ermüdet 

Nunmehr  habe  ich  noch  analoge  Versuche  am  isolirten  Warm- 
blütermuskel angestellt,  und  dabei  hat  sich  gezeigt,  dass  er  bei  einer 
Temperatur  von  ca.  32®  C.  ermüdet,  ohne  dass  dabei  eine  Ver- 
längerung der  Zuckungsdauer  eintritt.  Wurde  der  Muskel  aber  auf 
etwa  8 — 11®  C.  abgekühlt,  so  stellte  sich  sofort,  gerade  so  wie  beim 
Froschgastrocnemius  bei  derselben  Temperatur,  die  Verlängerung  der 
Zuckungsdauer  im  Verlauf  der  Ermüdung  wieder  ein. 

Als  Muskel  wurde  der  Gastrocnemius  von  weissen  Mäusen  be- 
nutzt Derselbe  wurde,  nachdem  das  Thier  narkotisirt  war,  von  der 
Unterlage  abgehoben  und  an  beiden  Enden  in  Verbindung  mit  einem 
Stück  Knochen  gelassen.  Das  eine  Ende  wurde  an  einem  Haken, 
das  andere  an  einem  Streifen  Lametta  befestigt  Letzterer  zog  an 
dem  kurzen  Arm  eines  Hebels,  dessen  langer  Arm  die  Zeichenspitze 
trug.  Diese  Anordnung  ermöglichte  es,  den  Muskel  während  des 
Versuches  leicht  in  eine  Flüssigkeit  von  bestimmter  Temperatur  zu 
tauchen.     Für  Versuche   bei   höheren   Temperaturen   wurde  dazu 


1)  Dieses  Archiv  Bd.  91  S.  838. 
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Olivenöl ,  bei  niederen 
Petroleum  benutzt;  beide 
sind  schlechte  Leiter  der 
Elektricität.  Durch  das 
Eintauchen  des  Muskels 
in  eine  Flüssigkeit  von 
bestimmter  Temperatur 
erreicht  man,  dass  er 
schneller,  als  es  durch  ab- 
gekühlte oder  erwärmte 
Luft  möglich  ist,  die  ge- 
wünschte Temperatur  an- 
nimmt. Diese  Zeiterspar- 
niss  ist  wichtig,  da  der 
Warmblütermuskel  nicht 
sehr  lange,  nachdem  er 
aus  der  Circulation  aus- 
geschaltet ist,  seine  Er- 
regbarkeit behält. 

Gereizt  wurde  alle 
zwei  Secunden  ein  Mal 
mit  Oeffnungsinductions- 
schlägen;  die  Schliessungs- 
ströme wurden  durch  einen 
nach  dem  Pflüger 'sehen 
Princip  angefertigten  Ap- 
parat abgeblendet. 

Als  Beispiel  für  einen 
bei  höherer  Temperatur 
ermüdeten  Muskel  diene 
Fig.  1. 

Es  wurde  hier  der 
Gastrocnemius  einer  Maus 
bei  32 <>  Celsius  ermüdet; 
während  des  Versuches 
sank  die  Temperatur  auf 
28  <>  Celsius.  Die  erste 
Zuckung  (ia)  wurde  auf- 
genommen, nachdem  der 
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Muskel  ca.  zwei  Minuten  in  das  erwärmte  Oel  eingetaucht  war,  die 
zweite  (Ib)  ca.  eine  Minute  später.  Von  der  darauf  beginnenden  Er- 
müdung des  Muskels  wurde,  wie  aus  der  Figur  ersichtlich,  jede  30. 
Zuckung  registrirt 

Eine  Verlängerung  der  Zuckungsdauer  tritt  während  des  ganzen 
Versuches  nicht  ein. 

Fig.  2  ist  ein  Beispiel  von  einem  abgekühlten  Mäusegastrocnemius. 
Die  Curven  wurden  in  der  gleichen  Weise  wie  bei  Fig.  1  gewonnen. 
Die  Temperatur  des  Petroleums  betrug  jedoch  in  diesem  Falle  zu 
Anfang  8^  und  stieg  während  des  Versuches  auf  11,8^  C. 

Eine  ähnliche  Verlängerung  der  Zuckungsdauer  während  der 
Ermüdung,  wie  sie  in  diesem  Falle  auftritt,  zeigt  uns  Fig.  3.  Die 
Temperatur  betrug  hier  zu  Anfang  7*^,  zu  Ende  9®  C. 

Dadurch,  dass  ich  in  gleicher  Weise  beim  Kaltblüter  wie  beim 
Warmblüter  gezeigt  habe,  dass  an  ausgeschnittenen  Muskeln  beim 
Erwärmen  die  Verlängerung  der  Zuckungsdauer  während  der  Er- 
müdung ausbleibt,  während  sie  bei  niederer  Temperatur  eintritt, 
glaube  ich  den  Beweis  erbracht  zu  haben,  dass  ein  physiologischer 
Unterschied  dieser  Muskeln,  wie  ihn  Bollett  auf  Grund  des  ver- 
schiedenen Verhaltens  der  Zuckungsdauer  bei  der  Ermüdung  des 
kalten  Kaltblüter-  und  des  warmen  Warmblütermuskels  annimmt^), 
nicht  besteht 


1)  Dieses  Archiv  Bd.  71  S.  209  und  Gentralbl.  f.  Physiol.  Bd.  18  Nr.  26  a 
S.  721. 
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Ueber 

die  vermeintliche  Existenz  „batlimotroper** 

Herznerven. 

Von 
Prof.  H.  E.  Herimff  (Prag). 


Obwohl  ich  mit  Engel  mann  iDSofern  übereinstimme,  als  auch 
ich  die  myogene  Herztheorie  vertrete,  so  gehen  doch  unsere  Meinungen 
in  einigen  Punkten  wesentlich  aus  einander. 

Einer  dieser  Punkte  betrifft  das  allgemein-physiologische  Problem 
über  die  Beziehung  der  Reizbarkeit,  der  Contractilität  und  des 
Leistungsvermögens  der  Herzmuskelfaser  zu  einander. 

Während  Engelmann  sich  unter  diesen  Ausdrücken  drei 
„specifisch  verschiedene  Vermögen"  vorstellt,  „welche  innerhalb  weiter 
Grenzen  unabhängig  von  einander  variiren  können'',  scheint  es  mir 
natürlicher  und  einfacher  zu  sein,  diese  drei  Begriffe  nur  als  das 
Ergebniss  verschiedener  Betrachtungsweisen  ein  und 
desselben  Vermögens  der  Herzmuskelfasern  anzusehen,  für 
welches  ich  den  Ausdruck  „Reactionsfähigkeif"  gebrauchte. 

Während  es  sich  also  für  mich  mit  Bezug  auf  die  Herzmuskel- 
fasern nur  um  die  Untersuchung  eines  und  desselben  Grund- 
vermögens aus  verschiedenen  ^Gesichtspunkten  handelt,  glaubt  Engel- 
mann,  dass  die  Herzmuskelfaser  für  jedes  jener  „specifisch  ver- 
schiedenen Vermögen"  eigene  Nervenfasern  besitzt  und  die  Erregung 
einer  Nervenfaserart  je  eines  dieser  Vermögen  unabhäogig  von  den 
beiden  anderen  Vermögen  zu  ändern  vermag. 

Viel  wesentlicher  als  diese  Differenz  der  Denkweise  ist  jedoch 
eine  andere.  Engel  mann  glaubt  seine  Auffassung  auch  bewiesen 
zu  haben,  während  ich  bis  jetzt  in  seinen  verdienstvollen  Abhand- 
lungen vergeblich  nach  einem  solchen  Beweise  gesucht  habe. 

So  behauptet  Engelmann  in  seiner  letzten  Mittheilung  „Ueber 
die  bathmotropen  Wirkungen  der  Herznerven"*)   den   „Nachweis** 


1)  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol.  (physiol.  Abth.)  Suppl.  1902  S.  1. 
B.  Pflftf  er,  ArehiT  fikr  Phyriologie.    Bd.  92.  26 
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erbracht  zu  haben,  dass  es  besondere  Nerven  gibt,  deren  Function 
es  ist,  nur  die  Anspruchsfähip:keit  der  Herzmuskulatur  für  Reize 
unmittelbar,  direct  zu  ändern.  Würde  Engelmann  diesen,  meiner 
Meinung  nach  gar  nicht  zu  erbringenden  Nachweis  wirklich  erbracht 
haben,  so  würde  ich  ihm  auch  sofort  darin  zustimmen,  dass  sich  die 
Reizbarkeit  unabhängig  von  der  Contractilität  und  dem  Leitungs- 
vermögen ändern  könne. 

Es  lässt  sich  jedoch  zeigen  —  was  im  Folgenden  geschehen  soll  — , 
dass  Engelmann  diesen  Nachweis  nicht  erbracht  hat 

LeituiKsreiz  and  Ursprungsreiz  der  Herzaetion. 

Nach  der  myogenen  Theorie  beginnt  die  normale  Herzaetion 
mit  einer  automatischen  Contraction  in  der  Gegend  der  venösen 
Ostien  und  breitet  sich  durch  lediglich  muskuläre  Leitung  auf  das 
übrige  Herz  aus. 

Wenn  also  diese  Ausbreitung  darauf  beruht,  dass  jedes  eben  in 
Action  getretene  Muskeltheilchen  durch  seine  Erregung  das  nächst- 
folgende Theilchen  in  Action  bringt,  dieses  wieder  sein  Nachbar- 
theilchen  u.  s.  f.,  so  ist  als  der  natürliche  und  unter  nor- 
malen Verhältnissen  allein  in  Betracht  kommende 
Reiz  für  ein  beliebiges  Muskeltheilchen  lediglich  die 
Action  seines  Nachbartheilchens  anzusehen.  Hievon 
können  allein  jene  Muskeltheilchen  eine  Ausnahme  machen,  an 
welchen  die  Action  automatisch  beginnt,  oder  an  welchen  ein  künst- 
licher bezw.  abnormer  Reiz  die  Herzmuskulatur  in  Action  versetzt. 

Der  Kürze  wegen  will  ich  den  natürlichen  und  unter  normalen 
Verhältnissen  für  das  ganze  Herz  (mit  Ausnahme  der  Stellen  des 
automatischen  Beginnes  der  Herzaetion)  allein  in  Wirksamkeit  tre- 
tenden Reiz,  durch  welchen  die  einzelnen  Muskeltheilchen  in  ge- 
ordneter Folge  in  Action  versetzt  werden,  den  Leitungsreiz 
nennen,  zum  Unterschied  von  jenem  natürlichen  Reiz,  den  mau  sich 
au  der  automatisch  thätigen  Ursprungsstelle  wirkend  denken  kann, 
und  welchen  ich  als  den  Ursprungsreiz  der  Herzaetion  be- 
zeichnen will. 

Wie  ohne  den  Leitungsreiz  die  durch  den  Ursprungsreiz  ausge- 
löste Action  auf  die  unmittelbar  gereizte  Stelle  beschränkt  bleiben 
müsste,  so  auch  die  durch  einen  künstlichen  bezw.  abnormen  Reiz 
ausgelöste  Action  irgend  eines  Theilchens  der  Herzmuskulatur.   Also 
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auch  hier  haben  wir  die  auf  den  künstlichen  bezw.  abnormen  Reiz 
erfolgende  Gontraction  eines  grösseren  Herzabschnittes  oder  des 
Gesammtherzens  lediglich  der  Wirksamkeit  des  natürlichen 
Leitungsreizes  zu  verdanken. 

In  welcher  Weise  könnte  sich  eine  Aenderang  der  Anspruchs- 
fähigkeit  des  Herzmaskels  unter  normalen  Verhältnissen  äussern? 

In  seiner  Abhandlung  „lieber  die  bathmotropen  Wirkungen  der 
Herznerven"  will  Engel  mann»  wie  erwähnt,  den  Beweis  führen, 
dass  es  für  das  Froschherz  besondere,  im  Gehirn  entspringende 
„bathmotrope  Nervenfasern"  gibt,  d.  h.  Nervenfasern,  deren  Function 
lediglich  darin  bestände,  die  Anspruchsfähigkeit  der  Herzmuskulatur 
„für  natürliche  oder  künstliche  Reize"  zu  erhöhen  bezw.  herabzu- 
setzen oder,  wie  Engelmann  sagt,  „positiv-bathmotrop"  bezw. 
„negativ-bathmotrop"  zu  wirken. 

Nehmen  wir  also  einmal  mit  Engel  mann  an,  durch  eine 
directe  oder  reflectorische  Erregung  solcher  Nervenfasern  werde  die 
Anspruchsfähigkeit  der  Herzmuskulatur  gesteigert  bezw.  gemindert, 
und  fragen  uns:  Wie  könnte  sich  eine  solche  „bathmotrope"  Wirkung 
am  Herzmuskel  äussern? 

Da  es,  wie  wir  im  vorigen  Capitel  sahen  (abgesehen  von  der 
Ursprungsstelle  der  Herzaction),  unter  normalen  Umständen  für  die 
Muskelsubstanz  überhaupt  nur  einen  normalen  Reiz,  nämlich  den 
Leitungsreiz,  gibt,  so  kann  die  Aenderung  der  Anspruchsfähigkeit 
auch  nur  gegenüber  diesem  Reize  normaler  Weise  in  Betracht 
kommen. 

Fragen  wir  uns  also :  In  welcher  Weise  kann  sich  eine  Aenderung 
der  Anspruchsfähigkeit  eines  noch  ruhenden  Muskeltheilchens  auf 
die  für  dasselbe  als  Reiz  wirkende  Action  seines  Nachbartheilchens 
äussern? 

Hier  gibt  es,  soviel  ich  sehe,  nur  drei  Möglichkeiten,  indem  das 
Theilchen  entweder  stärker  (bezw.  schwächer)  reagirt  als  zuvor 
oder  schneller  (bezw.  langsamer)  reagirt,  oder  im  besonderen 
Grenzfalle  auf  einen  zuvor  unterschwellig  gewesenen  Reiz  jetzt  an- 
spricht bezw.  auf  einen  Reiz,  auf  den  es  zuvor  reagirte,  jetzt  als 
auf  einen  unterschwellig  gewordenen  nicht  mehr  anspricht. 

Ein  stärkeres  (bezw.  schwächeres)  oder  ein  schnelleres  (bezw. 

langsameres)  Ansprechen   auf  den  Leitungsreiz  würde  aber  nach 

26* 
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Engelmann  eine  „inotrope''  bezw.  „dromotrope**  Aenderong  sein, 
d.h.  die  Steigerung  oder  Minderung  der  Anspruchs- 
fähigkeit  für  den  normalen  Beiz  (Leitungsreiz),  also 
die  Wirkung  der  von  Engelmann  vermeintlich  nach- 
gewiesenen „bathmotropen  Nerven",  würde  sich  als 
eine  „inotrope",  d.h.  die  Coutractilität  verändernde, 
oder  als  eine  „dromotrope",  d.h.  das  Leitungsvermögen 
verändernde,  äussern.  Auch  im  dritten  Falle,  dem  erwähnten 
Grenzfalle,  könnte  sich  die  Aenderung  der  Anspruchsfähigkeit  nur 
„inotrop"  oder  „dromotrop"  äussern,  d.  h.  in  dem  Auftreten  bezw. 
Ausbleiben  eines  Gontractions-  oder  Leitungsvorganges. 

Aus  den  dargelegten  Gründen  vermag  ich  nicht  einzusehen,  was 
hier  durch  die  Annahme  besonderer  „bathmotroper  Nerven"  genützt 
werden  könnte,  wenn  man,  wie  Engel  mann,  für  dieselben  Theile 
des  Herzens  schon  „inotrop"  und  „dromotrop""  wirkende  Nerven  an- 
genommen hat,  denn,  wie  gesagt,  die  Wirkung  der  „bathmotropeu 
Nerven"  könnte  sich  normaler  Weise  nur  als  eine  „inotrope"  oder 
„dromotrope"  äussern. 

Wenn  Engelmann  in  meinem  Streben  nach  einer  im  Ver- 
gleich mit  der  seinigen  einfacheren  und  natürlicheren  Auffassungs- 
weise der  Herzthätigkeit  „nur  einen  Rückschritt  zu  sehen  vermag", 
so  kann  ich  andererseits  es  durchaus  nicht  als  einen  Fortschritt  be- 
trachten >  wenn  er  eine  specifisch  verschiedene  Nervenfaserart  da 
annimmt,  wo  es  in  der  Natur  der  Sache  liegt,  dass  sich  die  Wirkung 
derselben  (der  „bathmotropen")  nur  „inotrop"  oder  „dromotrop" 
äussern  könnte,  d.  h.  durch  Wirkungen,  welche  nach  Engel  mann 
specifische  Leistungen  der  ^inotropen"  oder  „dromotropen"  Nerven- 
faserart sein  sollen.  — 

Nachdem  wir  gesehen  haben,  wie  sich  eine  Aenderung  der  An- 
spruchsfähigkeit des  Herzmuskels  gegenüber  dem  Leitungsreize  äussern 
könnte,  wollen  wir  sehen,  wie  sich  eine  Aendemng  der  Anspruchs- 
fähigkeit gegenüber  dem  Ursprungsreize  äussern  würde.  Die 
folgende  Betrachtung  hat  zwar  keine  directe  Beziehung  zu  den  in 
der  fraglichen  Abhandlung  Engelmann's  vorliegenden  Versuchen, 
da  letztere  im  Wesentlichen  die  Vorhöfe  betreffen,  für  welche  nor- 
maler Weise  nur  der  Leitungsreiz  in  Betracht  kommt,  —  der  Voll- 
ständigkeit wegen  wollen  wir  jedoch  es  nicht  unterlassen,  auch  diese 
Verhältnisse  in  Betracht  zu  ziehen. 

Nehmen  wir  also  einmal  an,  es  würde  sich  unter  dem  Einflüsse 
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der  „bathmotropen  Nerven'  die  Anspruchsfähigkeit  jener  Muskeltheile 
des  Herzens  ändern,  an  welchen  der  angenommene  Ursprungsreiz 
seine  Wirksamkeit  entfaltet  (d.  h.  an  welchen  die  Herzaction  nor- 
maler Weise  beginnt,  während  die  Reizproduction  dieselbe  bliebe). 

Die  Folge  einer  Steigerung  der  Anspruchsfähigkeit  würde  sein, 
dass  die  bezüglichen  Muskeltheilchen  nach  dem  Ablaufe  einer  Con- 
traction  und  dem  dadurch  bedingten  refractären  Zustande  jetzt  eher 
wieder  auf  den  Ursprungsreiz  ansprechen  würden,  als  sie  es  thun 
würden,  wenn  ihre  Anspruchsfähigkeit  nicht  gesteigert  worden  wäre. 
Die  Folge  wäre  also  eine  Zunahme  der  Frequenz  der  sogenannten 
automatischen  Action  der  bezüglichen  Herzmuskeltheile,  und  die 
Wirkung  der  „bathmotropen  Nerven"  würde  hier  also,  um  in  der 
Terminologie  Engel  mann 's  zusprechen,  eine  „positiv-chronotrope" 
sein.  Umgekehrt  würde  eine  „negativ-bathmotrope"  Wirkung  der 
bezüglichen  Nerven  sich  in  einer  Minderung  der  Frequenz  der  auto- 
matischen Action,  also  als  eine  „negativ-chronotrope"  Wirkung  äussern. 

Wir  sehen  demnach,  dass  die  Wirkung  der  „bathmotropen 
Nerven"  Engelmann's  auf  jene  Muskeltheilchen,  auf 
welche  der  Ursprungsreiz  unmittelbar  einwirkt,  sich 
als  eine  „chronotrope",  d.  h.  die  Frequenz  verändernde, 
äussern  würde. 

Diese  Darstellung  habe  ich  nur  gegeben,  um  das  Specificirungs- 
system  Engelmann's  näher  zu  beleuchten,  nicht  aber  um  meiner 
Meinung  über  die  Art  und  Weise  Ausdruck  zu  geben,  wie  die 
Frequenzänderung  des  Herzens  unter  Nerveneinfluss  zu  Stande  kommen 
dürfte,  worüber  ich  schon  in  früheren  Mittheilungen  Betrachtungen 
angestellt  habe. 

lieber  den  vermeintlichen  Beweis  Engel  mann 's  ffir  die  gegen- 
seitige Unabhängigkeit  von  Contractilitftt  und  Ansprnchsfähigkeit 
des  Froschherzens  anter  nervSsen  Einflössen. 

Haben  wir  im  vorangehenden  Capitel  dargelegt,  dass  es  über- 
flüssig erscheint,  besondere  „bathmotrope"  Nerven  anzunehmen,  so 
erübrigt  es  noch,  zu  zeigen,  dass  Engelmann  für  seine  Annahme, 
es  könne  sich  unter  Nerveneinfluss  die  Anspruchsfähigkeit  unabhängig 
von  der  Contractilität  bezw.  sogar  im  entgegengesetzten  Sinne  ändern, 
den  Beweis  nicht  erbracht  hat. 

Was  zunächst  diejenigen  Versuche  Engelmann^s  betrifft,  bei 
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welchen  gleichzeitig  mit  einer  Herabsetzung  der  Contractilität  in 
Folge  von  Vagusreizung  die  Anspruchsfähigkeit  für  elektrische  Reize 
gesteigert  erschien,  so  genügt  es,  darauf  hinzuweisen,  dass  Engel - 
mann  selbst  aus  einander  gesetzt  hat,  warum  sie  für  die  Annahme 
einer  gegenseitigen  Unabhängigkeit  der  Contractilität  und  Anspruchs- 
fähigkeit keine  zwingende  Beweiskraft  besitzen.  Er  erörtert  S.  17 
die  Möglichkeit,  dass  es  sich  in  diesen  Fällen  um  secundäre 
Wirkungen  myogenen  Ursprungs  handeln  dürfte,  was  auch  meine 
Meinung  ist. 

Die  hier  von  Engelmann  selbst  kritisirten  Versuche  sind  aber 
unter  den  von  ihm  überhaupt  mitgetheilten  die  einzigen,  welche  den 
Anschein  erwecken  könnten,  dass  durch  die  Reizung  der  Herznerven 
gleichzeitig  eine  Schwächung  der  Gontraction  und  eine  primäre 
Steigerung  der  Anspruchsfähigkeit  herbeigeführt  werden  könne.  Denn 
die  übrigen  Versuche,  welche  er  selbst  allein  vollkommen  beweis- 
kräftig für  die  Existenz  primär  „bathmotroper""  Nervenwirkung 
findet,  sind  solche,  bei  denen  sich  mit  der  „positiv-bathmotropen" 
Wirkung  zugleich  eine  „positiv-inotrope"  oder  mit  der  „negativ- 
baihmotropen"  eine  „negativ-inotrope"  verband,  also  Versuche,  welche 
meiner  Annahme,  dass  Anspruchsfähigkeit  und  Contractilität  durch 
Reizung  der  Herznerven  gleichsinnig  geändert  werden  können, 
entsprechend  ausgefallen  sind. 

Ein  Beweis  für  die  von  Engelmann  angenommene  gegen- 
seitige Unabhängigkeit  „bathmotroper"  und  „inotroper"  Nerven- 
wirkung auf  das  Herz  hätte  sich  dann  liefern  lassen,  wenn  es  Engel- 
mann  gelungen  wäre,  durch  directe  oder  reflectorische  Reizung  der 
Herznerven  die  Anspruchsfähigkeit  des  Hersmuskels  für  Reize  zu 
ändern,  ohne  dass  sich  gleichzeitig  die  Stärke  und  die 
Frequenz  seiner  Contractionen  irgendwie  geändert 
hätte.  Da  jedoch  bei  seinen  Versuchen  stets  eine  Veränderung  der 
Contractionsgrösse  bezw.  auch  eine  Aenderung  der  Schlagfolge  ein- 
trat, so  konnte  eine  primäre,  durch  die  Nerven  direct  bewirkte 
Aenderung  der  Anspruchsfähigkeit  gar  nicht  rein  hervortreten,  son- 
dern dieselbe  musste  durch  den  nach  Grösse  und  Zeit  veränderten 
Verlauf  der  myogenen  Erregbarkeitsänderung  in  ihrem  Hervortreten 
bald  unterstützt,  bald  beeinträchtigt  werden,  so  dass  die  neurogenen 
Aenderungen  der  Anspruchsfähigkeit  durch  die  myogenen  Aenderungen 
derselben  vergrössert,  verkleinert,  gänzlich  annullirt  oder  sogar  in^s 
Gegentheil  verkehrt  scheinen  konnten. 
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Der  aus  diesen  Coraplicationen  entstehenden  Schwierigkeiten 
war  sich  Engelmann  tlbrigens  auch  sehr  wohl  bewusst,  und  wenn 
er  sich  darauf  beschränkt  hätte,  in  seinen  interessanten  Versuchen 
neue  Belege  für  das  Vorkommen  primärer  neurogener  Aenderung 
der  Anspruchsfähigkeit  zu  finden,  so  könnte  ich  ihm  zustimmen. 
Aber  für  die  Existenz  besonderer  „bathmotroper  Nerven"  oder 
dafür,  dass  die  Anspruchsfähigkeit  und  die  Contractilität  des  Frosch- 
herzens durch  Beizung  seiner  Nerven  gleichzeitig  im  entgegen- 
gesetzten Sinne  ,,primär^  geändert  werden  könne,  hat  er,  wie  ich 
gezeigt  zu  haben  glaube,  keinen  Beweis  erbracht. 
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(Aus  dem  Institut  ftir  allgem.  und  exper.  Pathologie  der  Universität  Wien. 

[Prof.  Paltauf.]) 

Weitere  Mittheilung*en 
über  Antagonisten  des  Curarlns. 

(Nicotin,  Guanidin,  Veratrin,  Phenolreihe,  Kresole, 

Tetra  äthy  1  am  moni  um  Jodid.) 

Von 

Dr.  €•  Julius  R^thberffer, 

Assistenten  am  Institut. 


(Hierzu  Tafel  IV.j 


I.    Einleitung. 

In  meiner  Arbeit  „lieber  die  gegenseitigen  Beziehungen  zwischen 
Curare  und  Physostigmin^  ^)  habe  ich  zeigen  können,  dass  ein  wirk- 
licher doppelseitiger  Antagonismus  zwischen  diesen  beiden  Giften 
besteht,  und  dass  daher  die  bisher  vielfach  vertretene  Ansicht,  die 
durch  ein  Gift  erzeugte  L&hmung  könne  durch  ein  anderes  Gift  nicht 
behoben  werden,  den  Thatsachen  nicht  entspricht. 

Da  es  nun  von  vornherein  nicht  wahrscheinlich  war,  dass  die 
Physostigminwirkung  eine  streng  specifische  sein  werde,  lag  es  nahe, 
nach  anderen  Substanzen  zu  suchen,  welche  eine  dem  Physostigmin 
ähnliche  Wirkung  haben,  und  ihr  Verhalten  beim  curaresirten  Thier 
zu  untersuchen. 

Es  wären  natürlich  zunächst  jene  Substanzen  heranzuziehen  ge- 
wesen, welche  in  ihrer  chemischen  Constitution  Anhaltspunkte  für 
die  Annahme  boten,  dass  bei  ihnen  ein  Antagonismus  gegenüber  dem 
Curarin  bestehe.  Da  jedoch  die  chemische  Constitution  des  Physo- 
stigmins  unbekannt  ist  und  wir  daher  den  specifisch  wirksamen  Atom- 
complex  nicht  kennen,  musste  ich  mich  bei  der  Auswahl  der  zu  unter- 
suchenden Gifte  von  anderen  Gesichtspunkten  leiten  lassen,  welche 
durch  die  nähere  Analyse  der  Physostigminwirkung  gegeben  waren. 

1)  Dieses  Archiv  Bd.  87.    1901. 
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Wie  ich  in  meiner  früheren  Publication  ausgeführt  habe, 
kann  ein  Gift  auf  verschiedenen  Wegen  zu  Bewegungen  am  curare* 
sirten  Thiere  führen.  Die  in  Folge  vielfacher  Analogien  sich  zunächst 
aufdrängende  Annahme  war  nämlich  die,  dass  das  Auftreten  der  Be- 
wegungen am  curaresirten  Thier  auf  die  centrale  Erregung  zurück* 
zuführen  sei;  diese  durchbreche  die  an  der  Peripherie  gesetzten 
Widerstände,  —  wie  dies  ja  auch  Funke  und  Deahna  für  das 
Ammoniak,  Langgaard  für  das  Coffein  angenommen  hatten.  Die 
nothwendige  Folge  dieser  Annahme,  dass  alle  central  erregenden 
Gifte  Antagonisten  des  Gurarins  sein  müssten,  hat  sich  jedoch  nicht 
bewahrheitet.  Vielmehr  haben  die  Wiederholung  der  Versuche  mit 
Ammoniak,  sowie  die  mit  Strychnin,  Apomorphin  und  einigen 
Krampfgiften  angestellten  Versuche  zu  der  Erkenntniss  geführt, 
dass  die  centrale  Erregung  allein  bei  genügend  tiefer  Curaresiruug 
niemals  zu  Bewegungen  führe.  Es  konnte  daher  der  beim  Physo* 
stigmin  zweifellos  vorhandenen  centralen  Erregung  nur  eine  secundäre 
Bedeutung  zugeschrieben  werden. 

Da  nun  ausserdem  zu  den  hervorstechendsten  Symptomen  der 
Physostigminvergiftung  die  energische  periphere  Reizwirkung  gehört, 
war  der  nächstliegende  Gedanke  der,  andere  Gifte,  welche  eine  ähn- 
liche Wirkung  besitzen,  auf  ihr  Verhalten  am  curaresirten  Thier  zu 
untersuchen.  Hier  ist  jedoch  zu  berücksichtigen,  dass  der  periphere 
Reiz  sich  einerseits  auf  die  Nervenendplatten,  andererseits  auf  die 
Substanz  der  quergestreiften  und  glatten  Muskulatur  erstrecken  kann, 
und  dass  dementsprechend  die  Form,  in  welcher  der  periphere  Reiz 
in  Erscheinung  tritt,  Anhaltspunkte  für  die  Auffindung  wirksamer 
Gifte  liefern  kann.  Diejenigen  Gifte,  welche  die  glatte  oder  die 
quergestreifte  Muskulatur  direct  zur  Contraction  anregen,  wie  z.  B. 
Ergotin,  Nebennierenextract,  Ghlorbaryum,  erwiesen  sich  als  völlig 
unwirksam  am  tief  curaresirten  Thier.  Hingegen  schienen  Substanzen, 
welche  fasciculäre  Muskelzuckungen  bewirken,  fast  ausnahmslos  Ant- 
agonisten des  Gurarins  zu  sein.  Es  wurde  daher  das  Hauptgewicht 
auf  eine  in  fasciculären  Muskelzuckungen  zum  Ausdruck  kommende 
Reizwirkung  auf  die  Nervenenden  in  den  quei^estreiften  Muskeln 
gelegt;  so  gelang  es  denn  in  der  That,  einige  wirksame  Substanzen 
aufzufinden. 

Endlich  will  ich  die  Möglichkeit  nicht  unerwähnt  lassen,  dass 
das  Zusammenwirken  starker  Dyspnoe  und  hochgradiger  Blutdruck- 
steigerung zu  Bewegungen   am    curaresirten  Thier  führen  könnte. 
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Da  nun  bei  tiefer  Curaresirung  die  dyspnoische  Blutdruckslieieenrog 
nicht  sehr  bedeutend  zu  sein  päßg^^  muBSlen  Mittel  angewendet 
werden,  welche  die  peripheren  Gefilsse  zur  Contraction  bringen.  Die 
Versuche  mit  Nebennierenextract  und  Chlorbaryum  ergaben  jedoch, 
wie  schon  früher  erwähnt  wurde,  vollständig  negative  Resultate. 

Ich  will  gleich  hier  erwähnen,  dass  bei  keinem  der  aufgefundenen 
Antagonisten  des  Curarins  die  specifische  Wirkung  so  rein  und  an- 
dauernd hervortrat  wie  beim  Physostigmin ,  indem  neben  deutlich 
antagonistischer  Wirkung  noch  Nebenwirkungen  auftraten,  welche 
oft  die  vollständige  Wiederherstellung  des  curaresirten  Thieres  ver- 
hinderten. 

Die  Versuche  wurden  an  Kaninchen  und  Katzen  mit  dem 
Curarin.  puriss.  von  Schuchardt  ausgeführt;  es  wurde  der  Blutdruck 
und,  mit  Hülfe  des  Kno  IT  sehen  Athemkasteus,  auch  die  Athmung 
verzeichnet  Ausserdem  war  der  periphere  Stumpf  eines  durch- 
schnittenen N.  ischiadicus  mit  einem  Reizgeber  armirt.  Die  Reizung 
mit  faradischem  Strom  erfolgte  meist  beim  Rollenabstand  =  50  mm 
(Scblittenapparat  du  Bois-Reymond;  1  Bunsen-Flaschenelement). 

Die  Curaresirung  wurde,  wie  in  den  Versuchen  mit  Physostigmin, 
dann  als  genügend  tief  angesehen,  wenn  auf  Ischiadicus-Reizung  mit 
dem  faradischen  Strom  keine  Zuckung  der  Extremität  auftrat,  und 
wenn  nach  Aussetzen  der  künstlichen  Athmung  bis  zum  Absinken 
des  dyspnoisch  gesteigerten  Blutdruckes  keine  Athembewegungen* 
verzeichnet  wurden.  Nach  Injection  des  zu  prüfenden  Giftes  wurde 
von  Zeit  zu  Zeit  der  N.  ischiadicus  gereizt  und  die  Spontanathmung 
verzeichnet. 

In  allen  Versuchen,  in  welchen  nach  der  Injection  des  zu 
prüfenden  Giftes  der  Erfolg  ausgeblieben  war,  wurde  zum  Schluss 
Physostigmin  injicirt.  Dasselbe  hat  mich  in  keinem  Falle  im  Stiche 
gelassen,  sondern  vielmehr  stets  wenigstens  die  Erregbarkeit  des 
N.  ischiadicus  wieder  hergestellt.  Blieb  die  Spontanathmung  aus,  so 
konnte  in  der  durch  die  vorherige  Giftinjection  gesetzten  Schädigung 
des  Athemcentrums  eine  genügende  Erklärung  gefunden  werden. 


II.    Nicotin. 

Die  vielfache  Aehnlichkeit  in  der  Wirkung  des  Nicotins  mit  der 
des  Physostigmins,  sowie  einige  in  der  Literatur  vorgefundene  An- 
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gaben  veranlassten  micb,  das  Veibältniss  des  Nicotins  zum  Gurarin 
zu  untersuchen.  Ich  will  aus  der  sehr  umfangreichen  Literatur  über 
die  Wirkung  des  Nicotins  nur  diejenigen  Angaben  herausgreifen, 
welche  einen  Zusammenbang  mit  der  uns  interessirenden  Frage  auf- 
weisen. 

Traube  (1)  machte  schon  im  Jahre  1871  die  Beobachtung, 
dass  Nicotin  bei  curaresirten  Thieren  Spontanathmung  auszu- 
lösen im  Stande  sei.  Er  äussert  sich  hierüber,  wie  folgt  (S.  307, 
Anmerkung):  „Eine  nicht  streng  hierhergehörige,  aber  wichtige  Be- 
obachtung über  die  Wirkung  des  Nicotins  lässt  sich  in  folgenden 
Satz  zusammenfassen :  Selbst  bei  starker  Woraravergiftung  und  regel- 
mässig unterhaltener  künstlicher  Respiration  vermag  man  durch 
Einspritzung  von  Nicotin  spontane  Inspirationen  hervorzurufen;  sie 
erscheinen  um  die  Zeit,  wo  die  Pulsfrequenz  noch  beträchtlich  ver- 
mindert und  der  Druck  in  raschem  Ansteigen  begriffen  ist."  Winter- 
berg (2),  welcher  die  Wirkung  des  Nicotins  auf  die  Athmung  einem 
eingehenden  Studium  unterzog,  hat  dieselbe  Erscheinung  an  Ratten 
beobachtet. 

Was  die  Angaben  über  die  Wirkung  de^  Nicotins  im  Allgemeinen 
anlangt,  will  ich  nur  Folgendes  in  Kürze  hervorheben:  Auf  das 
Centralnervensystem  wirken  kleine  Dosen  erregend,  grosse  Dosen 
lähmend.  Die  Reizwirkung  auf  das  Rückenmark  äussert  sich  in 
klonischen  und  tonischen  Krämpfen,  welche  nach  grösseren  Dosen 
ebenfalls  von  Lähmung  gefolgt  sind. 

Die  Wirkung  des  Nicotins  auf  die  Athmung  war  schon  von  den 
älteren  Autoren  untersucht  worden.  Schon  frühzeitig  hatte  die  Be- 
obachtung, dass  das  Herz  noch  nach  dem  Stillstand  der  Athmung 
fortschlage,  auf  die  primäre  Wirkung  des  Nicotins  auf  das  Athem- 
centrum  hingewiesen.  Die  ersten  Untersuchungen  hatten  dann  ge- 
zeigt, dass  thatsächlich  die  auf  eine  vorübergehende  Reizung  des 
Athemcentrums  folgende  Lähmung  für  den  Tod  der  Thiere  ver- 
antwortlich gemacht  werden  müsse  (v.  Praag,  Traube,  Rosen- 
thal u.  A.). 

Winterberg,  welcher  die  Wirkung  des  Nicotins  auf  die 
Athmung  einem  eingehenden  Studium  unterzogen  hat,  kommt  auf 
Grund  seiner  Untersuchungen  zu  folgenden  Schlussfolgerungen:  „Das 
Nicotin  wirkt  je  nach  der  Grösse  der  verwendeten  Dosis  entweder 
rein  erregend  auf  die  Athmung  oder  zuerst  erregend  und  dann 
lähmend    oder    endlich    lähmend   ohne   erkennbares  vorangehendes 
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Erregungsstadium.  Nur  die  kurzdauernde  primäre  Nicotinwirkung 
beruht  auf  einem  durch  die  sensiblen  Vagusfasern  vermittelten 
Reflex  auf  das  Athemcentrum ;  die  das  Vergiftungsbild  beherrschende 
zweite  Phase  der  Nicotinwirkung  beruht  auf  einer  Zustandsänderung 
des  Athemcentrums,  dessen  Lähmung  als  Todesursache  anzusehen  ist.^ 

Auch  bei  der  Wirkung  des  Nicotins  auf  den  Kreislauf  haben  wir 
zwei  Phasen  zu  unterscheiden.  Die  erste  besteht  in  Drucksenkung 
und  Pulsverlangsamung  und  beruht  zum  Theil  auf  einer  centralen 
und  cardialen  Vagusreizung,  zum  anderen  Theil  auf  Depressorreizung. 
Die  zweite  Phase  besteht  in  mächtiger  Drucksteigerung,  welche  auf 
einer  peripheren  und  centralen  Reizung  der  den  Gefässtonus  be- 
herrschenden Apparate  beruht.  Bezüglich  der  Wirkung  auf  den  Vagus 
haben  schon  die  Untersuchungen  von  Traube  (3  u.  4)  ergeben^ 
dass  das  Nicotin  erst  erregend,  dann  lähmend  auf  „das  regulatorische 
Herznervensystem ^  wirke,  und  zwar  auf  die  Vagusendigungen  im 
Herzen,  denn  die  Err^ung  des  reguiatorischen  Systems  finde,  wenn 
auch  schwächer,  auch  nach  beiderseitiger  Vagotomie  statt.  Die 
Richtigkeit  dieser  Anschauung  erhärtete  dann  Rosenthal  (5) 
durch  die  Beobachtung,  dass  die  Reizwirkung  auf  den  Vagus 
ausblieb,  wenn  derselbe  vorher  durch  Curare  vollständig  gelähmt 
worden  war. 

Eine  analoge  Wirkung  stellte  Rosenthal  femer  fUr  die  intra- 
muskulären Endigungen  der  motorischen  Nerven  fest:  „Ausserdem 
bewirkt  das  Nicotin  noch  flimmernde  Zuckungen  in  den  Muskeln, 
welche  herrühren  von  einer  Erregung  der  Nervenendigungen  in  den 
Muskeln,  da  sie  fortbestehen  nach  Durchschneidung  des  Nerven- 
stammes, ausbleiben  nach  Unterbindung  der  Gefässe  und  nach  vor- 
heriger Vergiftung  mit  Curare.^  Dieser  Erregung  folgt  dann  eine 
Lähmung  der  intramuskulären  Nerven  mit  Erhaltung  der  Erregbar- 
keit der  Nervenstämme  und  de^r  Muskeln  selbst,  genau  wie  bei 
Curare.  Noch  genauer  localisirte  Heidenhain  (6)  den  Angriffs- 
punkt des  Nicotins.  Derselbe  durchschnitt  bei  einem  Hunde  einen 
Hypoglossus;  nachdem  die  Degeneration  des  peripheren  Stumpfes 
vollendet  war  und  daher  an  den  Primitivbündeln  der  gelähmten 
Zungenmuskeln  nur  die  Plattensohle  der  Endausbreitung  des  Hypo- 
glossus intact  blieb,  injicirte  Heidenhain  Nicotin  und  konnte  auch 
jetzt  noch  durch  kleine  Dosen  tetanische  Contraction  der  Muskeln 
hervorrufen,  welche  aber  durch  vorherige  Curaresirung  verhindert 
werden  konnte.    Das  Nicotin  konnte  also  nur  auf  die  Plattensohle 
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eingewirkt   haben.    Zugleich   war  auch   der  Beweis  geliefert  ^   dass 
Nicotin  und  Curare  dieselben  Angriffspunkte  haben. 

Wenn  wir  nun  die  Wirkung  des  Nicotins  mit  jener  des  Physo- 
stigmins  vergleichen ,  so  ergibt  sich  vielfache  Aehnlichkeit  zwischen 
beiden.  Ein  wesentlicher  Unterschied  besteht  jedoch  darin,  dass  beim 
Physostigmin  nach  kleinen  und  mittleren  Dosen  ein  ausgesprochenes  und 
anhaltendes  Reizstadium  das  Vergiftungsbild  beherrscht,  während  es 
für  die  ganze  Nicotingruppe  charakteristisch  ist,  dass  das  Reizstadium 
rasch  vorübergeht  (Harnack  u.  Meyer,  Kobert).  In  dem  darauf- 
folgenden Lähmungsstadium  wirkt  Nicotin  wie  Curare.  Den  Nach- 
theil der  Kürze  der  Reizwirkung  kann  man  auch  durch  Wiederholung 
der  Nicotininjectionen  nicht  ausgleichen,  denn  schon  Rosenthal 
hob  hervor,  dass  bereits  nach  kleinen  Nicotindosen  „eine  Art  Immu- 
nität gegen  seine  'eigene  Einwirkung**  auftritt,  so  dass  gleiche  und 
selbst  grössere  Dosen  gar  nicht  oder  nur  schwach  wirken. 

Diese  Thatsache  ist  für  die  Frage  der  Wiederbelebung  curare- 
sirter  Thiere  von  entscheidender  Bedeutung.  Sie  gibt  eine  hin- 
reichende Erklärung  dafür,  dass  einerseits  ein  ausgesprochener  Ant- 
agonismus zwischen  dem  Curarin  und  dem  Nicotin  besteht,  während 
es  andererseits  nicht  gelingt,  ein  curaresirtes  Thier  so  wieder  her- 
zustellen, dass  es  seine  volle  Bewegungsfähigkeit  wieder  erlangt. 

Die  Versuche  wurden  mit  IJicotin  puriss.  Merck  ausgeführt. 
Bei  den  Kaninchen  trat  fast  immer  nach  Injection  von  0,0003  g 
Nicotin  deutliche  Spontanathmung  auf.  Dieselbe  war  meist  von  An- 
fang an  ziemlich  tief,  aber  von  geringer  Frequenz,  die  einzelnen 
Athemzüge  durch  exspiratorische  Stillstände  getrennt,  welche  die  mit- 
getheilten  Herzpulse  erkennen  Hessen.  Oft  besserte  sich  die  Spontan- 
athmung ohne  weitere  Nicotininjection  im  weiteren  Verlauf  des  Ver- 
suches, indem  sowohl  die  Frequenz  als  auch  die  Tiefe  der  einzelnen 
Athemzüge  zunahm.  Trotzdem  kam  es  jedoch  in  keinem  Versuche 
zu  einer  durch  längere  Zeit  ausreichenden  Spontanathmung,  welche 
es  ermöglicht  hätte,  das  Thier  ohne  künstliche  Athmung  sich  selbst 
zu  überlassen.  Die  Spontanathmung  erwies  sich  im  besten  Fall  für 
wenige  Minuten  als  ausreichend;  dann  sistirte  sie,  und  das  Thier 
starb  bei  rasch  sinkendem  Druck  meist  ohne  Krämpfe.  In  manchen 
Fällen  trat  nach  der  einmaligen  Verabreichung  von  0,0003  g  Nicotin 
keine  Athmung  auf,  sondern  es  wurde  die  Wiederholung  der  Dosis 
^oth wendig.  In  einem  Falle  war  sogar  die  doppelte  Dosis  ganz 
unwirksam,   die   nachfolgende  Injection  von  0,0004  g  blieb  eben- 


Digitized  by  VjOOQIC 


404  C.  Julius  Rothberger: 

falls  erfolglos,  und  erst  bei  0,002  g  trat  eine  ganz  schwache  Athmung 
auf,  welche  sich  durch  fortgesetzte  Injectionen  bis  zur  Gesammtmenge 
von  0,007  g  besserte.  Die  Athmung  blieb  dann  unverändert,  trotz 
der  weiteren  Steigerung  der  Dosen  bis  0,017  g,  —  einer  für  mittel- 
schwere Kaninchen  fast  immer  letalen  Menge  ^).  Bei  der  weiteren 
Fortsetzung  der  Injection  bis  auf  0,027  g  verschlechterte  sich  die 
Athmung  wieder.  Dieselbe  war  sehr  seicht  geblieben,  und  die 
dyspnoische  Drucksenkung  trat  schon  sehr  bald  nach  der  Aussetzung 
der  ktinstlichen  Athmung  ein. 

Die  wiederholte  Injection  kleiner  Nicotinmengen  war  meist  ziem- 
lich wirkungslos,  was  sich  aus  der  rasch  vorübergehenden  Wirkung 
des  Giftes  erklärt.  Wenn  jedoch  die  zuerst  verabreichte  Dosis  zur 
Spontanathmung  führte,  dann  nahm  dieselbe  meist  ungestört  ihren 
Verlauf,  ohne  jedoch ,  wie  erwähnt ,  eine  der  Nftrmalathmung  auch 
nur  annähernd  gleiche  Tiefe  zu  erreichen. 

Im  Gegensatz  zu  der  meist  nach  der  ersten  Injection  auftreten- 
den Spontanathmung  erlangte  der  N.  ischiadicus  bei  Kaninchen  seine 
Erregbarkeit  nur  in  den  seltensten  Fällen  wieder.  In  diesen  Fällen 
waren  wiederholte  Nicotininjectionen  nothwendig,  und  zudem  war  seit 
der  Beendigung  der  Curaresirung  meist  ein  grösserer  Zeitraum, 
®/4 — 1  Stunde,  vergangen,  so  dass  die  Wiedererregbarkeit  des 
N.  ischiadicus  auch  auf  die  weit  vorgeschrittene  Ausscheidung  des  Curare 
bezogen  werden  konnte. 

Auch  die  Versuche  mit  Katzen  ergaben  kein  besseres  Resultat. 
Zur  Wiederherstellung  der  Spontanathmung  waren  grössere  Dosen 
erforderlich  als  bei  den  Kaninchen ;  ich  injicirte  meist  Dosen  von  je 
0,001  g,  erzielte  aber  auch  dann  meist  nur  flache  und  ziemlich  seltene 
Athmung  mit  langen  exspiratorischen  Stillständen.  Wiederholung 
der  Injection  besserte  die  Athmung  in  zweifacher  Weise,  einerseits 
durch  Beschleunigung  und  Vertiefung  innerhalb  massiger  Grenzen 
und  andererseits  in  der  Weise,  dass  das  Intervall  zwischen  der 
Aussetzung  der  ktinstlichen  Ventilation  und  dem  Auftreten  der 
ersten  AthemzQge  durch  die  weiteren  Injectionen  abgekürzt  wurde. 
Nach  der  Verabreichung  kleinerer  Dosen  beobachtet  man,  dass 
das  Auftreten  der  Spontanathmung  zeitlich  mit  der  Höhe  der  dys- 
pnoischen Blutdrucksteigerung  zusammenfällt,  indem  die  maximale 


1)  Da  das  Nicotin  durch  Lähmung  des  Athemcentrums  tödtet,  vertragen 
künstlich  ventilirte  Thiere  aach  die  mehrfach  letale  Menge. 
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dyspnoische  Erregung  des  Athemcentrums  den  durch  das  Nicotin  ge- 
setzten Reiz  in  seiner  Wirkung  unterstützt;  nach  weiteren  Injectionen 
ist  die  periphere  Wirkung  des  Nicotins  so  weit  gediehen,  dass  nun  die 
durch  das  Gift  selbst  erzeugte  centrale  Erregung  zum  Zustandekommen 
der  Spontanathmung  ausreicht.  Diese  genügt  jedoch  nicht,  um  das 
Auftreten  einer  Dyspnoß  zu  verhindern,  und  es  erfolgt  daher  trotz- 
dem noch  die  dyspnoische  Erregung  des  Athemcentrums,  welche  in 
einer  merkbaren  Vertiefung  der  Athembewegungen  zur  Zeit  der 
Blutdrucksteigerung  zum  Ausdruck  kommt. 

Die  Zeit,  welche  zwischen  der  Aussetzung  der  künstlichen  Ven- 
tilation und  dem  Absinken  des  Blutdruckes  verstreicht,  ist  bei  Katzen 
meist  länger  als  bei  Kaninchen,  was  jedoch  der  grösseren  Resistenz 
der  Katzen  gegen  Dyspnoö  zuzuschreiben  sein  dürfte.  Der  N.  ischia- 
dicus  erreicht  bei  ^Katzen  seine  Erregbarkeit  nach  Nicotininjection 
früher  zurück  als  bei  Kaninchen,  aber  auch  hier  erreicht  die  Zuckung 
nicht  die  Intensität,  wie  sie  nach  Physostigmininjection  beobachtet 
wurde.  Die  mehrfache  Wiederholung  der  Nicotininjection  beeinflusst 
die  nach  Ischiadicusreizung  auftretende  Zuckung  in  der  betreffenden 
Extremität  in  typischer  Weise:  das  erste  Zeichen,  dass  der  N.  ischiadicus 
seine  Erregbarkeit  wiedererlangt,  ist  die  Bewegung  der  Zehen 
bei  der  faradischen  Reizung  des  Nerven.  Nach  wiederholter  In- 
jection  bemerkt  man,  dass  auf  die  Nervenreizung  Beugung  im 
Sprunggelenk  erfolgt.  Weitere  Injectionen  stellen  dann  die 
Erregbarkeit  so  weit  her,  dass  auf  die  Reizung  des  Nerven  eine  sehr 
vehemente,  schleudernde  Zuckung  der  ganzen  Extremität 
erfolgt,  wie  man  sie  am  nicht-vergifteten  Thier  beobachtet. 

Beim  Physostigmin  sind  diese  Abstufungen  weniger  auffallend, 
weil  die  Erregbarkeit  des  Nerven  meist  mit  einem  Schlage  wieder 
hergestellt  ist;  beim  Nicotin  jedoch  wie  bei  allen  am  curaresirten 
Thier  schwach  wirkenden  Giften  treten  diese  Abstufungen  deutlich 
hervor  und  sind  geradezu  ein  Maass  für  die  Intensität  der  peripheren 
Wirkung.     Auch  von  den  Katzen  hat  keine  den  Versuch  überlebt. 

Die  beim  Physostigmin  so  auffallenden  fibrillären  und  fasci- 
culären  Zuckungen  kommen  beim  Nicotin  nur  selten  zur  Beobachtung; 
sie  treten  nach  Anwendung  grösserer  Giftmengen,  oft  zusammen  mit 
klonischen  Krämpfen,  meist  unmittelbar  im  Anschluss  an  die  Injection 
auf  und  gehen  rasch  vorüber;  ebenso  verhält  es  sich  mit  dem  Darm- 
tetanus. 

Ich  führe  hier  einen  an  einer  Katze  ausgeführten  Versuch  (17)  an : 
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Katze,  2750  g. 

Bis  5.25)':  0,01  g  Curarin. 

5.27:  0,008  g  Curarin;  N.  ischiad.  gelähmt:  auf  der  Hohe  der  dyspnoischen 
Drucksteigerung  werden  noch  kleine  Atbmungen  verzeichnet 

5.34:  0,003  g  Curarin;  Athmung  gelähmt 

5.39:  0,001  g  Nicotin;  starke  Drucksteigerung. 

5.41:  N.  isch.  noch  gelähmt  Auf  der  Höhe  der  dyspnoischen  Drack- 
Bteigerung  wird  unregelmässige  Spontanathmung  verzeichnet 

544:  0,001  g  Nicotin;  starke  Drucksteigerung. 

5.46:  Auf  Ischiadicusreiznng  erfolgt  deutliche  Zuckung  der 
Zehen. 

5.47:  Ziemlich  seltene,  etwas  unregelmässige,  tiefe  Athmung. 

5.49:  0,0005  g  Nicotin;  Athmung  unverändert.  Zuckung  auf  Ischiadicus- 
Beizung  kaum  deutlicher. 

5.42:  0,0005  g  Nicotin. 

5.54:  Athmung  unverändert  Die  Zuckung  nach  ^izung  des  N.  ischiad. 
scheint  etwas  deutlicher.  Bei  Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  treten  auf 
der  Höhe  der  dyspnoischen  Drucksteigerung  einzelne  Zuckungen  am  Rumpf  auf. 

5.57:  0,0005  g  Nicotin. 

5.58:  Die  Athemexcnrsionen  sind  zwar  grösser,  die  Athmung  aber  noch 
sehr  unregelmässig.    Zuckung  auf  Reizung  des  N.  ischiad.  unverändert 

6.00:  0,001  g  Nicotin. 

6.08:  Die  Spontanathmung  beginnt  etwas  früher,  scheint  tiefer  zu  sein,  ist 
aber  noch  sehr  unregelmässig. 

6.04:  0,001  g  Nicotin;  Zuckung  auf  Ischiadicusreiznng  etwas  deutlicher. 

6.05:  0,001  g  Nicotin;  die  Zuckung  auf  Ischiadicusreiznng  erfolgt  jetzt 
im  Sprunggelenk. 

6.06:  0,001  g  Nicotin;  allgemeine  Zuckungen. 

6.07:  0,002  g  Nicotin;  fibrilläre  Zuckungen. 

6.08  ^'s:  Athmung  tief,  aber  sehr  unregelmässig. 

6.11:  0,008  g  Nicotin;  über  den  ganzen  Körper  ausgebreitete  Zuckungen 
kleiner  Muskelpartien.    Bewegung  des  Mundhöhlenbodens. 

6.13:  0,008  g  Nicotin;  kein  Comeareflex. 

6.14:  Athmung  viel  tiefer  und  ziemlich  regelmässig. 

6. 16 :  0,01  g  Nicotin;  Athmung  etwas  frequenter.  Zuckung  auf  Ischiadicus- 
reizung  sehr  heftig. 

6.18:  0,01  g  Nicotin;  Zuckungen  am  ganzen  Körper.  An  die  Zuckung 
auf  Ischiadicusreizung  schliessen  sich  klonische  Zuckungen  der  Extremitäten  an. 

6.20:  0,01  g  Nicotin. 

6.2OV2:  Abstellung  der  künstlichen  Ventilation. 

6.22:  Klonische  Krämpfe  und  fasciculäre  Zuckungen.   Blutdruck  unverändert 

6.24^'2:  Der  Blutdruck  sinkt;  künstliche  Ventilation. 

6.27:  0,02  g  Nicotin;  klonische  Krämpfe  und  Fasciezuckungen.  Auf 
Reizung  des  Ischiadicus  schlendernde  Bewegung  im  Sprunggelenk. 

6.28i'2:  Abstellung  der  künstlichen  Ventilation. 

6.:^:  Die  Atbmungen  sind  unregelmässig,  tiefer  als  früher,  aber  nicht  frequenter. 
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6.30V8:  Der  Blutdruck  sinkt;  künstliche  Ventilation. 

6.37:  0,005  gAtropin,  da  sich  an  einer  Yordereztremitat  und  an  den 
Seiten  des  Thorax  kleine  fasciculäre  Zuckungen  zeigen.  Dieselben  verschwinden 
aber  nach  der  Atropininjection  nicht;  sie  scheinen  noch  etwas  deutlicher  zu  werden. 

6.38 Vs:  0,005  g  A tropin;  die  Zuckungen  hören  nicht  auf. 

6.40:  Abstellung  der  künstlichen  Ventilation. 

6.41 :  Starke  klonische  Krämpfe  und  fasciculäre  Zuckungen,  deutliche  Cyanose 
der  sichtbaren  Schleimhäute. 

6.42:  Der  Blutdruck  beginnt  zu  sinken,  die  klonischen  Krämpfe  hören  auf, 
dagegen  bestehen  die  fasciculären  Zuckungen  fort 

6.45:  Paralytischer  Druck,  dann  Herzstillstand. 

6.47:  Der  Thorax  wird  eröffiiet;  das  Herz  ist  ad  maximum  dilatirt  und 
steht  still.  Trotzdem  dauern  die  Zuckungen  noch  ungeschwächt  fort 
Oesammt-Nicotindosis  0,0655  g.  Bis  zur  Restitution  der  Athmung  waren 
injicirt:  0,001  g,  bis  zur  Zuckung  der  Zehen  nach  Ischiadicusreizung  0,002  g, 
bis  zur  Zuckung  im  ^runggelenk  nach  Ischiadicusreizung  0,0065  g. 

Dauer  des  Versuches  1  St  22  Min. 

In  diesem  Versuche  treten  manche  Eigenthümlichkeiten  der 
Nicotinwirkung  am  curaresirten  Thier  zu  Tage,  auf  welche  ich  noch 
näher  eingehen  möchte.  Die  Spontanathmung  tritt  schon  nach  der 
ersten  Injection  auf  und  wird  durch  die  fortgesetzten  Nicotingaben 
zwar  etwas  vertieft,  im  Allgemeinen  aber  wird  sie  weder  besser  noch 
schlechter,  —  sie  bleibt  unregelmässig,  wenig  frequent  und  ziemlich 
seicht.  Ungefähr  eine  Stunde  nach  Beginn  des  Versuches  erweist 
sie  sich  allerdings  durch  vier  Minuten  hindurch  als  ausreichend,  aber 
dabei  ist  noch  die  Apnoe  des  stark  ventilirten  Thieres  und  die  vor- 
geschrittene Ausscheidung  des  Curarins  zu  berücksichtigen.  Die 
Wiedeiherstellung  der  Spontanathmung  ist  also  eine  sehr  mangel- 
hafte und  kann  die  Wiederbelebung  des  curaresirten  Thieres  kaum 
in  nennenswerthem  Maasse  beschleunigen. 

Bezüglich  des  Einflusses  wiederholter  Nicotininjectionen  auf  die 
nach  Ischiadicusreizung  erfolgende  Zuckung  der  betreffenden  Extremi- 
tät kann  ich  auf  das  oben  Gesagte  verweisen;  die  Abstufungen  in 
der  Wirkung  der  einzelnen  Injectionen  treten  in  dem  citirten  Ver- 
suche schön  zu  Tage. 

Das  trotz  der  Injection  grosser  Nicotingaben  im  Wesentlichen 
unveränderte  Bild  zeigt  uns  ferner,  dass  die  einzelnen  Injectionen 
sich  in  ihrer  Wirkung  nur  dann  verstärken,  wenn  sie  sehr  rasch  auf 
einander  folgen;  es  zeigt  sich  auch  hier  wieder,  wie  schnell  die 
Wirkung    des   Nicotins   vorübergeht.     Die    fasciculären    Zuckungen 

E.  Pflflger,  ArchiT  fflr  Physiologrie.    Bd.  92.  27 
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treten,  meist  zusammeD  mit  klonischen  Krämpfen,  im  Anschluss  an 
die  Injection  groser  Nicotindosen  auf  und  sind  durch  Atropin  nicht 
zu  beseitigen. 


Ich  kann  nunmehr  das  Ei-gebniss  meiner  mit  Nicotin  am  curare- 
sirten  Thier  angestellten  Versuche  folgendermaassen  zusammen- 
fassen : 

1.  Es  besteht  zweifellos  ein  Antagonismus  zwischen 
dem  Nicotin  und  dem  Curarin,  denn 

a)  der  nach  Curarininjection  vom  Nerven  aus  gelähmte  Muskel 
wird  nach  Verabreichung  grösserer  Nicotingaben  wieder 
erregbar  •, 

b)  die  durch  das  Curarin  gelähmte  AthmiÄg  wird  schon  durch 
kleine  Nicotindosen,  wenn  auch  unvollständig,  wieder  her- 
gestellt. 

2.  Die  Wirkung  des  Nicotins  ist  zu  schwach,  um  die  vollständige 
Wiederherstellung  eines  curaresirten  Thieres  zu  bewirken. 
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IIL  Guanidin. 

Eine  Substanz,  bei  welcher  aus  ihrer  bekannten  Wirkung  auf 
den  Kaltblüter  ein  antagonistisches  Verhalten  gegenüber  dem  Curarin 
zu  erwarten  war,  und  auf  welche  mich  Herr  Prof.  H.  Meyer  auf- 
merksam gemacht  hat,  ist  das  Guanidin. 

Die  ei*ste  genauere  Untersuchung  über  die  Wirkung  desselben 
auf  den  thierischen  Organismus  stammt  von  Gergens  und  Bau- 
mann  (1),  welche  eine  mit  Schwefelsäure  genau  neutralisirte  Lösung 
von  kohlensaurem  Guanidin  verwendeten  und  vorzugsweise  Frösche 
zu  ihren  Versuchen  benutzten.  Injicirt  man  einem  Frosch  0,01  g 
Guanidin  in  den  Lymphsack,  so  treten  nach  wenigen  Minuten  heftige 
fibrilläre  Zuckungen  auf,  welche  am  Rücken  beginnen  und  sich  über 
den  ganzen  Körper  verbreiten;  dann  kommt  es  zu  krampfhaften 
Streckbewegungen  der  Extremitäten,  welche  sich  bis  zu  tetanischer 
Streckung  steigern;  zugleich  besteht  erhöhte  Reflexerregbarkeit;  die 
Athmung  besteht  fort,  obwohl  sich  auch  die  Respirationsmuskeln  an 
den  fibrillären  Zuckungen  betheiligen ;  das  Herz  bleibt  unbeeinflusst. 

Bei  der  Analyse  dieser  Erscheinungen  machten  Gergens  und 
Baumann  femer  die  Beobachtung,  dass  das  Guanidin  auf 
den  curaresirten  Frosch  gar  keine  Wirkung  ausübe, 
und  dass  sowohl  die  fibrillären  Zuckungen  als  auch 
die  Krampfbewegungen  durch  Curare  in  jedem  Stadium 
der  Vergiftung  zum  gänzlichen  Verschwinden  gebracht 
werden  können. 

Die  Vergiftungserscheinungen  werden  durch  Durchschneidung  des 
Rückenmarks  nicht  beeinflusst;  zerstört  man  das  Rückenmark  mit  der 
Sonde,  so  fallen  die  Krämpfe  fort,  die  fibrillären  Zuckungen  aber 
bleiben  bestehen;  sie  verschwinden  auch  nicht  nach  Durchtrennung 
eines  Plexus  ischiadicus  und  kommen  auch  im  abgeschnittenen  Bein 
in  ungeschwächter  Intensität  zur  Beobachtung. 

Aus  diesen  Erscheinungen  schlössen  Gergens  und  Baumann, 
dass  das  Guanidin  auf  die  intramuskulären  Endigungen  der  motorischen 
Nerven  reizend  einwirke.  Die  kleinste  Dosis,  welche  beim  Frosch 
noch  fibrilläre  Zuckungen  erzeugte,  war  0,001  g;  eine  Dosis  von 
0,05  g  tödtete  nach  3  Tagen.  Bei  den  Säugethieren  zeigt  das  Ver- 
giftungsbild nach  Gergens  und  Bau  mann  einige  Abweichungen 
von  dem  bei  Fröschen  beobachteten,  indem  die  allgemeinen  Krämpfe 
gegen  die  fibrillären  Zuckungen  mehr  in  den  Vordergrund  treten; 

27* 
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bei  Kaninchen  haben  Gergens  und  Bau  mann  fibrilläre  Zuckungen 
überhaupt  nicht  beobachtet.  Ein  weiterer  Unterschied  gegen  das 
Vergiftungsbild  beim  Frosch  besteht  darin,  dass  bei  den  Säugethieren 
Beschleunigung  und  Erschwerung  der  Respiration  und  heftiges  Er- 
brechen eintreten.  2  g  Guanidin  tödten  bei  intravenöser  Injection 
einen  mittelgrossen  Hund  nach  2  Stunden,  1  g  tödtet  ein  Kaninchen 
in  wenigen  Minuten. 

Das  Methylguanidin  wirkt  nach  Gergens  und  Baumann 
auf  Kaltblüter  wie  das  Guanidin. 

Putzeys  und  Swaen(2)  führten  ihre  Untersuchungen  nur  an 
Rana  tempor.  aus.  Ihre  im  Wesentlichen  mit  den  Versuchen  von 
Gergens  und  Bau  mann  übereinstimmenden  Resultate  lassen  sich 
in  folgende  Sätze  zusammenfassen: 

1.  Bei  curaresirten  Fröschen  treten  die  Erscheinungen  der 
Guanidinvergiftung  nicht  auf. 

2.  Spritzt  man  Curare  in  einen,  Guanidin  zu  gleicher  Zeit  in 
einen  anderen  Lymphsack,  so  treten  zuerst  die  Guanidin- 
symptome  auf,  nehmen  nach  und  nach  an  Intensität  ab  und 
gehen  in  vollständige  Curaresirung  über.  Die  Wirkung  des 
Curare  wird  jedoch  durch  das  Guanidin  bedeutend 
verzögert. 

3.  Curaresirt  man  einen  mit  Guanidin  vergifteten  Frosch,  so 
gehen  die  Guanidinsymptome  allmählich  vorüber,  und  es  tritt  voll- 
ständige Lähmung  ein. 

4.  Durchschneidung  eines  Plexus  ischiadicus  vor  der  Vergiftung 
verhindert  das  Auftreten  der  Zuckungen  keineswegs ;  diese  treten  im 
Gegentheil  sogar  früher  auf  als  in  der  intacten  Extremität,  was  die 
Verfasser  der  Vasodilatation  zuschreiben. 

5.  Nach  vollständiger  Zerstörung  des  Gehirns  und  Rückenmarks 
mit  glühendem  Eisendraht  blieben  die  klonischen  Zuckungen  meist 
unverändert  bestehen,  doch  werden  sie  manchmal  deutlicher,  manchmal 
schwächer.  (In  diesem  Punkte  stimmen  die  Verfasser  mit  Gergens 
und  Baumann  nicht  überein.) 

(5.  Nach  Ligatur  der  Gefässe  der  Hinterextremitäten  bleiben  die 
Zuckungen  auf  den  Vorderfrosch  beschränkt,  ebenso  nach  Massen- 
ligatur an  den  Hüften  mit  Schonung  der  N.  ischiadici. 

7.  Schneidet  man  eine  zuckende  Extremität  ab,  so  verlieren 
die  Zuckungen  im  ersten  Augenblick  etwas  an  Intensität,  doch  be- 
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ginnen  sie  wieder  nach  einigen  Minuten  und  dauern  1 — 4  Stunden 
mit  grosser  Intensität  fort. 

Die  Verfasser  schliessen  aus  diesen  Thatsachen,  dass  das  Guanidin 
denselben  Angriffspunkt  habe  wie  das  Curare. 

Die  Wirkung  des  Guanidins  auf  das  Rückenmark  besteht  nach 
Putzeys  und  Swaen  in  Herabsetzung  der  Erregbarkeit,  welcher 
in  einigen  Fällen  ein  kurzes  Excitationsstadium  vorangehe.  Die 
Herzaction  wird  anfangs  beschleunigt,  dann  verlangsamt,  und  zwar 
um  so  rascher  verlangsamt,  je  grösser  die  Guanidindosis  ist. 

Rossbach  (3)  beobachtete,  dass  nach  intravenöser  Injection 
grösserer  Dosen  von  Guanidin.  carbon.  bei  Kaninchen  die  Höhe  der 
Muskelzuckungen  zunehme,  aber  nur  bei  Reizung  vom  Nerven  aus. 
„Grössere  Guanidingaben  wirken  daher  fQr  längere  Zeit  hindurch 
erregbarkeitserhöhend. " 

Harnack  und  Witkowski  (4)  betonen  gewisse  Unterschiede 
in  der  Muskel  Wirkung  des  Guanidins  und  Physostigmins: 

1.  Guanidin  verursacht  (beim  Kaltblüter)  sehr  starke  fibrilläre 
Muskelzuckungen;  diese  sind  aber  bei  physostigminirten  Fröschen 
inconstant  resp.  schwach. 

2.  Es  gelingt  nicht,  den  durch  Guanidin  aufgehobenen  Muscarin- 
stillstand  durch  muskellähmende  Substanzen  wieder  herzustellen,  was 
beim  Physostigmin  stets  gelingt. 

Nach  Versuchen  von  Jordan  (5)  ist  Guanidin  in  Goncentration 
1 :  5000  bis  1 :  7000  kein  eigentliches  Herzgift  (Versuche  am  aus- 
geschnittenen Froschherzen  mit  dem  Williams'schen  Apparat).  Das 
Guanidin  hat  einen  unbedeutenden,  anfangs  erhöhenden,  dann  er- 
niedrigenden Einfluss  auf  Blutdruck  und  Pulsfrequenz  und  reizt  das 
pupillenerweiternde  Centrum.  Das  Amidoguanidin  wirkt  ebenso 
wie  das  Guanidin,  nur  langsamer-,  das  Benzalamidoguanidin 
ruft  keine  fibrillären  Zuckungen  hervor. 

Im  Gegensatz  zu  den  bisherigen  Angaben  muss  ich  zunächst 
hervorheben,  dass  wenigstens  bei  dem  von  mir  verwendeten  Guan. 
carbon.  cryst.  von  Merck  die  Wirkung  auf  den  Kreislaufapparat 
bei  der  intravenösen  Injection  eine  sehr  heftige  war;  auf  die  Analyse 
dieser  Wirkung  werde  ich  in  einer  späteren  Publication  zurück- 
kommen. Besonders  empfindlich  gegen  Guanidin  ist  das  Herz  der 
Kaninchen,  bei  welchen  aus  diesem  Grunde  die  vor  Wiederbelebung 
nach  der  Guraresirung  nothwendigen  Mengen  nicht  angewendet  werden 
konnten.    Dosen  von  0,2  g,  auf  1  ccm  verdünnt,  führten  stets,  auch 
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wenn  die  Injection  noch  so  vorsichtig  vorgenommen  wurde,  in  wenigen 
Secunden  zum  Herzstillstand;  der  Blutdruck  sank  zugleich  mit  dem 
Aufhören  der  Pulse  jäh  zur  Abscisse  ab.  Dosen  von  0,1  g  —  eben- 
falls auf  1  ccm  Flüssigkeit  verdünnt  —  wurden  bei  sehr  langsamer 
Injection  vertragen  (jede  Injection  dauerte  25  Secunden),  führten 
aber  auch  jedes  Mal  zu  bedeutender  Drucksenkung,  welche  von  Puls- 
verlangsamung  und  starken  Unregelmässigkeiten  der  Herzaction  be- 
gleitet war.  Es  genügen  zwar  geringe  Mengen  (0,1—0,2  g),  um  beim 
Kaninchen  die  Erregbarkeit  des  N.  ischiadicus  wieder  herzustellen, 
aber  die  Spontanathmung  bleibt  entweder  ganz  aus  oder  tritt  nur 
andeutungsweise  auf.  Der  durch  jede  Injection  dauernd  herabgesetzte 
Blutdruck  wird  endlich  paralytisch,  und  es  tritt  der  Tod  ein,  ehe  die 
zur  vollständigen  Wiederherstellung  des  Thieres  nothwendige  Dosis 
beigebracht  werden  konnte. 

Viel  bessere  Resultate  habe  ich  mit  Katzen  erhalten,  von 
denen  auch  einige  den  Versuch  überlebt  haben.  Es  bleibt  zwar 
auch  hier  die  herzschädigende  Wirkung  des  Guanidins  nicht  aus,  im 
Allgemeinen  sind  die  Katzen  aber  doch  viel  widerstandsfähiger  als 
die  Kaninchen,  und  es  können  daher  bei  Beobachtung  der  ent- 
sprechenden Vorsichtsmaassregeln  viel  grössere  Dosen  verabreicht 
werden.  Die  Spontanathmung  tritt  schon  nach  Injection  von  0,1  g 
auf;  sie  ist  wenig  frequent  und  seicht,  vertieft  sich  jedoch  schon 
innerhalb  der  nächsten  Minuten ;  wenn  man  dann  in  Intervallen  von 
je  3—5  Minuten  immer  wieder  0,1—0,2  g  injicirt,  so  erreicht  man 
endlich  ohne  bedeutende  Schädigung  des  Kreislaufs  eine  tiefe  und 
ziemlich  frequente  Athmung,  welche  sich  zwar  durch  ihre  Unregel- 
mässigkeit und  ihre  viel  geringere  Intensität  noch  merklich  von  der 
normalen  Athmung  unterscheidet,  aber  doch  in  vielen  Fällen  aus- 
reicht, um  den  Eintritt  der  Dyspnoö  zu  verhindern.  Der  unregel- 
niässige  Charakter  der  Athmung,  welcher  auch  an  den  beigefügten 
Curven  deutlich  hervortritt,  entsteht  dadurch,  dass  die  Athem- 
bewegungen  durch  Zuckungen  complicirt  werden,  welche  theils  in 
den  Thoraxmuskeln,  theils  im  Zwerchfell  selbst  ihren  Sitz  haben. 
Sie  treten  meist  während  der  Exspiration  auf  und  erstrecken  sich 
bei  grösserer  Intensität  auch  auf  den  exspiratorischen  Stillstand, 
während  die  Inspiration  fast  immer  frei  von  Zuckungen  ist  und  an 
der  Curve  als  gerades  Absteigen  des  Schreibers  erscheint  Diese 
Zuckungen  können  —  wie  dies  auch  beim  Physostigmin  der  Fall 
war  —  durch  Atropin  behoben   werden,  treten  aber  bei  stärkerer 
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Erregung  des  Centralnervensystems ,  z.  B.  durch  das  dyspnoische 
Blut,  meist  wieder  hervor.  Der  Einfluss,  welchen  wiederholte  Gua- 
nidininjectioneD  auf  die  Athmung  ausüben,  besteht  meist  in  be- 
deutender Vertiefung,  seltener  in  Frequenzzunahme;  die  letztere 
kann  jedoch  dadurch  vorgetäuscht  werden,  dass  einzelne  während  des 
exspiratorischen  Stillstandes  auftretende  Zuckungen  eine  solche  Tiefe 
en*eichen,  dass  sie  als  AthemzQge  imponiren  können.  Dieses  Ver- 
halten beobachtet  man  besonders  bei  Thieren,  welche  mit  eben  hin- 
reichender Spontanathniung  abgebunden  uud  sich  selbst  überlassen 
werden.  Hier  zeichnet  sich  die  Athmung  durch  hochgradige  Un- 
regelmässigkeit aus;  an  jeden  Athemzug  schliessen  sich  überdies  mehr 
oder  weniger  heftige  Zuckungen  der  Körpermuskulatur  an;  dieselben 
werden  durch  den  Reiz,  welchen  die  dauernd  dyspnoische  Blut- 
beschaflfenheit  auf  das  Centralnervensysem  ausübt,  unterhalten,  wie 
denn  auch  die  deutliche  Cyanose  der  sichtbaren  Schleimhäute  an- 
zeigt, dass  die  Athmung  nicht  im  Staude  ist,  das  Sauerstoffbedürfniss 
des  Organismus  zu  befriedigen. 

Zuckungen  der  Körpermuskulatur  treten  oft  unmittelbar  im  An- 
schluss  an  die  Guanidininjection  auf,  gehen  aber,  wenn  die  Dosis 
nicht  zu  gross  war,  meist  rasch  vorüber,  um  bei  der  Aussetzung  der 
künstlichen  Ventilation  auf  der  Höhe  der  dyspnoischen  Drucksteigerung 
wieder  hervorzutreten.  Oft  dauern  aber,  besonders  nach  Einführung 
grösserer  Guanidinmengen,  die  Zuckungen  fort  und  kommen  dann 
auch  bei  der  künstlichen  Ventilation  in  ungeschwächtem  Maasse  zur 
Beobachtung.  Bei  hochgradiger  Dyspnoö  können  sie  sehr  heftig 
werden  und  sich  mit  klonischen  Krämpfen  combiniren.  Die  Zuckungen, 
welche  meist  grössere  Muskelgruppen  betreffen,  sind  bei  Katzen  deut- 
licher als  bei  Kaninchen;  die  für  das  Vergiftungsbild  beim  Frosch  so 
charakteristischen  sehr  heftigen  fasciculären  Zuckungen,  welche  durch 
Curare  sofort  coupirt  werden  und  von  den  Autoren  als  fibrilläre 
Zuckungen  angesprochen  worden  sind,  kommen  bei  Warmblütern  in 
dieser  Intensität  nicht  vor.  Fibrilläre,  d.  h.  kleinste  Muskel- 
partien betreffende  und  durch  Curare  nicht  unter- 
drückbare Zuckungen  („Flimmern")  habe  ich  nur  ein  Mal  an  der 
Zunge  einer  Katze  (24)  gesehen.  Die  durch  das  Gnanidin  erzeugten 
Zuckungen  werden  ebenso  wie  die  nach  Physostigmininjection  auf- 
tretenden durch  Atropin  aufgehoben  und  sind  schon  aus  diesem 
Grunde  von  den  fibrillären  Zuckungen  streng  zu  unterscheiden. 

Die  Katzen,  bei  welchen  man  durch  Guanidin  die  Curarelähmung 
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zum  Schwinden  gebracht  hat,  werden  nicht  vollständig  hergestellt. 
Sie  sind,  wenn  sie  bei  eben  ausreichender  Spontanathmung  los- 
gebunden werden,  nicht  im  Stande,  sich  zu  erheben,  sondern  sie 
bleiben  auf  der  Seite  liegen.  Nur  die  seltenen  Athemzüge,  welche 
meist  von  Zuckungen  der  Körpermuskeln  gefolgt  sind,  verrathon, 
dass  das  Thier  noch  lebt;  willkürliche  Bewegungen  kommen  nicht 
zur  Beobachtung;  nur  einmal  habe  ich  eine  Katze  scharrende  Be- 
wegungen mit  den  Vorderextremitäten  ausführen  gesehen,  aber  auch 
diese  Bewegung  war  eher  als  eine  Theilerscheinung  der  allgemeinen 
Unruhe  aufzufassen,  die  sich  in  heftigen  Zuckungen,  hier  und  da  in 
klonischen  Krämpfen  äusserte.  Auch  der  Coriiealreflex  fehlt  bei  diesen 
Thieren,  welche  in  diesem  elenden  Zustande  noch  einige  Stunden  zu 
leben  vermögen  (in  meinen  Versuchen  höchstens  9  Stunden). 

Ich  möchte  nun  noch  einen  an  einer  Katze  ausgeführten  Ver- 
such citiren. 

Katze,  (24)  2300  g. 

10.48:  0,005  g  CurariD. 

10.50:  0,0025  g  CurariD.    Athmung  und  N.  ischiad.  gelähmt 

10.54:  0,2  g  Guanidin;  der  Druck  siukt  etwas  ab. 

10.56 :  N.  ischiad.  noch  gelähmt.  Auf  der  Höhe  der  Drncksteigerung  treten 
etwas  unregelmässige,  ziemlich  seltene  aber  tiefe  Athemzüge  auf.  Während  der 
Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  allgemeine  Zuckungen. 

11.00:  Auf  Reizung  des  N.  ischiad.  erfolgt  sehr  schwache  Zuckimg  im 
Sprunggelenk. 

11.04:  Schon  vor  der  dyspnoischen  Drucksteigerung  treten  Spuren  von 
Athmung  auf;  dieselben  werden  während  der  Drucksteigerung  tiefer,  sind  aber 
sehr  unregelmässig.  Ischiadicusreizung  ergibt  starke,  schleudernde  Zuckung  im 
Sprunggelenk. 

11.07:  Die  Zuckungen  dauern  auch  bei  künstlicher  Ventilation  fort. 

11.11:  Athmung  von  Anfang  an  sehr  tief,  aber  sehr  unregelmässig.  Auf 
der  Höhe  der  dyspnoischen  Drucksteigerung  sehr  heftige  Krämpfe  und  Zuckungen, 
welch'  letztere  sich  auch  an  der  Athemcurve  während  der  exspiratorischen  Still- 
stände bemerkbar  machen. 

11.14:  0,0015  g  Atropin. 

11.16:  Die  Athmung  scheint  anfangs  etwas  regelmässig,  aber  auf  der  Höhe 
der  dyspnoischen  Drucksteigerung  treten  doch  wieder  die  heftigen  Krämpfe  und 
die  zahlreichen  Zacken  an  der  Athemcurve  auf.  Zuckung  auf  Ischiadicus- 
reizung unverändert 

11.22:  Schon  bei  künstlicher  Ventilation  bestehen  starke  Zuckungen;  bald 
nach  der  Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  treten  heftige  Krämpfe  auf. 
Die  Athmung  ist  anfangs  frequenter,  dann  tiefer  als  fttiher  und  zeigt  noch  die 
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secundären  Zacken.  IV2  Minuten  nach  der  Aussetzung  der  künstlichen  Ventila- 
tion beginnt  der  Druck  zu  sinken,  und  die  Athmung  hört  auf. 

11.29:  0,05  g  Guanidin. 

11.81:  Die  im  Wesentlichen  unveränderte  Athmung  hört  beim  Sinken  des 
Drucks  nicht  auf,  sondern  wird  nur  seltener  und  sehr  tief;  während  der  exspira- 
torischen  Stillstände  hörten  die  Zuckungen  auf.  Die  Druck  sinkt  langsam  aber 
stetig  ab. 

11.37:  0,05  g  Guanidin. 

11.89:  Definitive  Abstellung  der  künstlichen  Ventilation.  Die 
Athmung  ist  anfangs  unverändert,  dann  sinkt  der  Druck,  und  nun  erfolgen  in 
Intervallen  von  ca.  25  Secunden  tiefe  Athemzüge,  welche  immer  von  einer  vorüber- 
gehenden Drucksteigerung  begleitet  sind.  Der  Druck  bleibt  ziemlich  constant  auf 
einer  Höhe  von  ca.  150  mm  Hg. 

11.52:  Das  Thier  wird  abgebunden;  es  liegt  auf  der  Seite,  zeigt  hie  und 
da  Zuckungen,  meist  der  Vorderpfoten,  und  athmet  selten  und  tief. 

12.45:  Athmung  unverändert,  Zuckungen  der  Verderextremitäten  und  des 
Kopfes  häufiger  als  früher;  die  sichtbaren  Schleimhäute  sind  anämisch,  aber 
nicht  deutlich  cyanotisch. 

Während  der  Nachmittagsstunden  bleibt  der  Zustand  unverändert.  Die 
meist  am  Vordei'körper  auftretenden  Zuckungen  compliciren  sich  mit  klonischen 
Krämpfen,  so  dass  die  Katze  sich  häufig  abdeckt  Athmung  unverändert,  keine 
deutliche  Cyanose  der  sichtbaren  Schleimhäute;  kein  Comealreflex,  keine  Spur 
von  willkürlichen  Bewegungen,  die  rechte  Pupille  maximal  dilatirt,  von  der  linken 
Iris  ist  noch  ein  2 — 8  mm  breiter  Saum  sichtbar  (die  linke  Carotis  war  mit  dem 
Manometer  verbunden).  Die  Katze  hat  sich  in  die  Zunge  gebissen;  an  der  Zunge 
fallen  fibrilläre  Zuckungen  („Flimmern^)  auf. 

8.20:  (Ungefähr  4  Stunden  nach  der  definitiven  Abstellung  der  künstlichen 
Ventilation).    Die  Katze  wird  durch  Ekistickung  getödtet 

Die  fbr  die  Guanidinwirkung  am  curarisirten  Thier  wichtigen 
Erscheinungen,  welche  in  dem  oben  citirten  Versuch  deutlich  hervor- 
treten, habe  ich  bereits  früher  besprochen;  ich  möchte  nur  noch 
darauf  aufmerksam  machen,  dass  in  dem  angeführten,  wie  auch  in 
anderen  Versuchen  die  Spontanathmung  deutlich  früher  auftritt  als 
die  Zuckung  auf  Ischiadicusreizung.  Die  schon  in  meiner  früheren 
Arbeit  hervorgehobene  Thatsache,  dass  das  Zwerchfell,  welches  durch 
das  Gurarin  zuletzt  gelähmt  wird,  seine  Erregbarkeit  früher  zurück- 
erlangt als  die  Skeletmuskeln,  gilt  daher  nicht  nur  für  das  Physo- 
stigmin,  sondern  auch  für  das  Guanidin  und,  wie  ich  hier  gleich  be- 
merken will,  auch  für  andere  Antagonisten  des  Curarins.  Sie  verdankt 
ihr  Bestehen  einer  grösseren  Resistenz  des  Zwerchfelles  gegenüber 
der  Lähmung  überhaupt,  und  ist  daher  von  der  Art  des  angewendeten 
Antagonisten  unabhängig. 


Digitized  by  VjOOQIC 


416  ^*  Julius  Rothberger: 

Wenn  ich  die  Resultate  meiner  Untersuchungen  über  die  Wirkung 
des  Guanidins  am  curaresirten  Tbier  nunmehr  zusammenfasse,  so 
kann  ich  sagen,  dass  auch  das  Guanidin  zweifellos  als 
Antagonist  des  Curarins  anzusehen  ist,  wie  aus  der  Wieder- 
herstellung der  Spontanathmung  und  dem  Wiedererregbarwerden  der 
intramuskulären  Nervenenden  hervorgeht.  Ausser  der  dem  Curarin 
entgegen  wirkenden  Componente  besitzt  das  Guanidin  aber  auch 
eine  schwer  schädigende  Wirkung  auf  die  Kreislaufsorgane,  und  auf 
diese  werden  wir  die  Thatsache  zurückführen  müssen,  dass  die  voll- 
ständige Wiederherstellung  curaresirter  Thiere,  wie  sie  durch  das 
Physostigmin  möglich  war,  durch  das  Guanidin  nicht  zu  erreichen 
ist.  Auch  die  Wirkung  des  Guanidins  auf  das  Central nervensystem 
ist  geeignet,  den  antidotarischen  Werth  gegenüber  dem  Curarin  zu 
beeinträchtigen.  Die  in  Krämpfen,  Dyspnoe,  Erbrechen,  Beizung  des 
pupillenerweitemden  Centrums  (Jordan;  siehe  den  citirten  Ver- 
such) u.  s.  w.  sich  äussernde  Reizung  des  Centralnervensystems  ist 
bald  von  einer  bis  zur  Lähmung  fortschreitenden  Herabsetzung  der 
Erregbarkeit  gefolgt,  wie  sie  an  den  überlebenden  Thieren  als  Fehlen 
des  Comealreflexes ,  Ausbleiben  willkürlicher  Bewegungen  und  all- 
gemeine Hinfälligkeit  zum  Ausdruck  kommt.  Auch  die  stark  ver- 
langsamte, tiefe  Athmung  spricht  für  eine  Herabsetzung  der  Erreg- 
barkeit des  Athemcentrums. 
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IV.   Yeratrin. 

Die  eingehendsten  Untersuchungen  über  die  Wirkung  des  krystal- 
lisirten  Veratrins  (Cevadin)  hat  Li  ss  au  er  (2)  angestellt,  dessen  An- 
gaben ich  im  Folgenden  in  Kürze  wiedergebe.  Für  Frösche,  welche 
für  das  Gift  sehr  empfindlich  sind,  beträgt  die  letale  Dosis  V4--I  mg. 
Nach  Injection  von  ^/s — Vio  mg  beobachtet  man  zuerst  motorische 
Schwäche,  Ungeschicklichkeit  und  Incoordination;  die  reflectorischen 
Contractionen  sind  krampfartig,  bei  stärkeren  Reizen  erfolgt  oft  uni- 
verseller Tetanus.  Während  nun  die  Parese  immer  mehr  zunimmt, 
bleibt  die  Reflexsteigerung  noch  lange  bestehen,  so  dass  selbst  am 
vierten  Tage  nach  der  Vergiftung  noch  deutliche  Spuren  des  teta- 
nischen  Bewegungstypus  vorhanden  sind.  Derselbe  tritt  bei  Dosen 
von  ^2 — 1  mg  früher  auf,  vergeht  aber  schon  nach  ^2— */*  Stunde 
und  ist  von  starker  Parese  gefolgt,  welche  bis  zu  dem  einige  Stunden 
bis  zu  drei  Tagen  nach  der  Vergiftung  erfolgenden  Tode  andauert. 
Für  die  Herzwirkung  beim  Frosch  charakteristisch  ist  die  von  Böhm  (1) 
beschriebene  Erscheinung,  dass  nach  Injection  von  mindestens  2  mg 
Veratrin  plötzlich  Abfall  der  Schlagfrequenz  auf  die  Hälfte  erfolgt, 
so  dass  immer  zwei  Vorhofscontractionen  einer  Veutrikelcontraction 
entsprechen,  zugleich  tritt  Herzperistaltik  ein  und  eine  Verlängerung 
der  Herzzuckung,  ähnlich  wie  sie  beim  willkürlichen  Muskel  besteht. 
Typisch  ist  ferner  hochgradige  Abnahme  der  Vorhof-  und  Ventrikel- 
fällung; dieselbe  ist  wahrscheinlich  der  Lähmung  der  peripheren  Ge- 
fässe  zuzuschreiben.  Atropin  hat  auf  die  Verlangsamung  der  Schlag- 
folge keinen  Einfluss.  Bei  Kaninchen,  für  welche  2,7  mg  pro 
Kilogramm  die  kleinste  letale  Dosis  darstellen,  treten  nach  Veratrin- 
injection  vor  allem  Aeusserungen  lebhaften  Schmerzes  auf,  dann 
Salivation,  Verlangsamung  und  Irregularität  der  Athmung  mit  Auf- 
treten exspiratorischer  Stillstände.  Die  verlangsamte  Athmung  ist 
nur  während  der  Excitation  insufficient,  während  sie  bei  der  darauf- 
folgenden Parese  ausreicht  Die  Dyspnoö  ist  bei  der  Katze  und  beim 
Hund  noch  viel  deutlicher  ausgesprochen  als  beim  Kaninchen.  Die 
Veränderungen  der  Motilität  kennzeichnen  sich  durch  das  Auftreten 
eines  atactischen  Stadiums,  welches  von  einem  paretisch-convul- 
si vischen  Stadium  gefolgt  ist,  in  welchem  periodisch  auftretende 
Krampferscheinungen  zur  Beobachtung  kommen. 

Die  Wirkung  des  Veratrins  auf  die  Kreislaufsorgane  äussert  sich 
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vor  Allem  in  der  Drucksenkung,  auf  welche  oft  scheinbar  ganz  unver- 
mittelte kurz  oder  länger  andauernde  Drucksteigerungen  folgen.  In 
diesem  Stadium  kann  man  noch  z.  B.  durch  Dyspnoe  centrale  Blutdruck- 
steigerungen erzielen.  Nach  grösseren  Dosen  folgt  aber  Gefässlähmung ; 
auf  diese  ist  das  tiefe  Damiederliegen  der  Circulation  nach  Veratrin- 
vergiftung zurückzuführen.  Zwar  wird  auch  das  Herz  von  der  Veratrin- 
wirkung betroffen,  aber  die  unmittelbar  an  die  intravenöse  Injection  sich 
anschliessende  hochgradige  Frequenzverminderung  und  die  Arythmie 
gehen  meist  bald  wieder  vorüber.  In  späteren  Stadien  persistirt  bei 
niedrigem  Druck  die  Pulsverlangsamung,  welche  durch  Vagotomie  oder 
Atropin  nur  gemässigt,  aber  nicht  aufgehoben  wird ;  dieselbe  verschwindet 
meist  bei  Drucksteigerung  (z.  B.  durch  Aortacompression).  Der  Vagus 
wird  selbst  durch  grosse  Dosen  (4,2  mg  pro  Kilogramm)  nicht  gelähmt. 

Die  Wirkung  des  Veratrins  auf  die  Respiration  kennzeichnet 
sich  zuerst  durch  Auftreten  exspiratorischer  Stillstände  und  Ab- 
nahme der  Athemfrequenz.  Dann  wird  die  Athmung  dadurch  un- 
regelmässig, dass  die  Zuckungen  der  Thorax-  und  Bauchmuskeln 
besonders  während  der  Exspiration  störend  einwirken.  Der  Tod  er- 
folgt unter  fortschreitender  Verkleinerung  der  Athemexcursionen.  Die 
exspiratorischen  Stillstände  beruhen  nicht  auf  der  für  die  Veratin- 
wirkung  am  willkürlichen  Muskel  charakteristischen  Verzögerung  der 
Erschlaffung,  sondern  wahrscheinlich  auf  einer  erregbarkeitsherab- 
setzenden Wirkung  auf  das  Athemcentrum ;  die  letztere  Annahme 
wird  besonders  in  Hinblick  auf  die  antagonistische  Wirkung  des 
Atropin  wahrscheinlich,  von  welchen  Böhm  angibt,  dass  es  den 
Tod  nach  grossen  Veratringaben  hinausschiebe,  oft  sogar  verhindere. 
Auch  Lissauer  fand,  dass  Kaninchen  grössere  Veratrindosen  ver- 
tragen, wenn  ihnen  vorher  grosse  Atropinmengen  einverleibt  worden 
sind.  Er  nimmt  an,  dass  das  Atropin  die  Lähmung  des  Athem- 
centrums  durch  Veratrin  hintanhalte. 

Zu  den  hervorstechendsten  Symptomen  der  Veratrinvergiftung  ge- 
hört die  eigenartige  Veränderung  der  Zuckungscurve  des  quer- 
gestreiften Muskels,  welche  darin  besteht,  dass  die  Wiederausdehnung 
des  Contrahirten  Muskels  enorm  verzögert  wird,  so  dass  es  den  An- 
schein hat,  als  ob  der  Muskel  durch  den  Reiz  in  Dauercontraction 
versetzt  worden  wäre.  Ermüdung  durch  wiederholte  Reize  schwächt 
die  Veratrinwirkung  ab,  so  dass  sich  der  Zuckungsverlauf  mehr  dem 
normalen  nähert;  andererseits  kann  die  Erholung  des  durch  viele 
Einzelcontractionen  ermüdeten  Muskels  durch  kleine  Veratrinmengen 
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wesentlich  beschleunigt  werden.  Diese  Erscheinung,  welche  auch 
nach  vorheriger  Guraresirung  auftritt  (Eisenmenger,  Fick, 
Boehm),  ist  durch  eine  Zustandsftnderung  der  Muskelsubstanz  be- 
dingt. Wenn  nun  auch  eine  befriedigende  Erklärung  der  Muskel- 
wirkung des  Veratrins  vor  der  Hand  nicht  zu  geben  ist,  so  kann 
doch  angesichts  der  oben  erwähnten  Thatsachen  der  Annahme  Raum 
gegeben  werden,  dass  das  Veratrin  ein  Excitans  für  den  quer- 
gestreiften Muskel  darstelle.  Diese  Ansicht  vertritt  u.  A. 
Overend  (3),  aus  dessen  Schlussfolgerungen  ich  nur  die  folgenden 
Sätze  hervorhebe:  „Das  Curare  vermindert  die  absolute  Kraft  des 
quergestreiften  Muskels  ....  das  Veratrin  vermehrt  die  absolute 
Kraft  durch  Steigerung  der  chemischen  Processe,  auf  denen  die  Con- 
traction  beruht. **  ^Veratrin  erhöht  die  Leistungsfähigkeit  der  lang- 
samen Fasern  und  vermindert  ihre  Latenzzeit.'' 

Aus  dem  ersten  der  ausgeführten  Sätze  erhellt  schon  ein  ge- 
wisses gegensätzliches  Verhalten  des  Curarins  und  des  Veratrins; 
dasselbe  erstreckt  sich  auf  die  absolute  Kraft  des  untersuchten  Muskels. 
Ich  habe  nun  nachweisen  können,  dass  nach  Injection  von  Veratrin 
am  curaresirten  Thier  die  Spontanathmung  wiederhergestellt  wird 
und  der  N.  ischiadicus  seine  Erregbarkeit  wieder  erlangt.  Der 
zwischen  Curarin  und  Veratrin  bestehende  durchgreifende  Anta- 
gonismus, wie  er  in  meinen  Versuchen  in  unzweideutiger  Weise  zu 
Tage  trat,  ist  bisher  der  Aufmerksamkeit  der  Forscher,  welche  zur 
Analyse  der  Veratrinwirkung  beide  Gifte  combinirt  angewendet  haben, 
entgangen. 

Zu  meinen  Untersuchungen  verwendete  ich  das  Veratr.  puriss. 
cryst.  von  Merck.  Dasselbe  wurde  durch  eine  Spur  Essigsäure 
in  wässerige  Lösung  übergeführt. 

Da  sich  Kaninchen  wegen  der  grossen  Empfindlichkeit  ihres 
Girculationsapparates  gegen  das  Veratrin  für  meine  Untersuchungen 
als  unbrauchbar  erwiesen,  beschränkte  ich  mich  auf  Versuche  an 
Katzen.  Ich  injicirte  Einzeldosen  von  je  0,001  g  in  Vio  ®/o  iger  Lösung. 
Nach  zwei  Einzeldosen  bekommt  man  beim  curaresirten  Thier  auf 
Reizung  des  N.  ischiadicus  schon  eine  deutliche  Zuckung,  welche 
den  typischen  Veratrincharakter  besitzt,  indem  die  Contraction  nicht 
wesentlich  verändert,  die  Erschlaffung  aber  sehr  bedeutend  verzögert 
ist.  Auch  ich  habe  beobachtet,  dass  nach  wiederholter  Reizung  in 
kurzen  Intervallen  die  Wiedererschlaffung  des  contrahirten  Muskels 
rascher  erfolgt  als  bei  einmaliger  Reizung,  so  dass  sich  der  Zuckungs- 
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verlauf  dem  normalen  nähert.  Die  Zuckung  besteht  in  Bewegung 
im  Sprunggelenk  und  Spreizung  der  Zehen,  an  welchen  die  Ver- 
zögerung der  Erschlaffung  besonders  deutlich  zu  sehen  ist. 

Die  Wiederherstellung  der  Erregbarkeit '  des  Ischiadicus  erfolgt 
meist  etwas  früher  als  der  Eintritt  der  Spontanathmung,  welche 
indess  auch  meist  schon  nach  zwei  Injectionen  von  je  0,001  g  auf- 
trat Sie  unterscheidet  sich  von  der  nach  Physostigmin  beobachteten 
Athmung  vor  Allem  durch  ihren  schleppenden  Charakter  und  ihre 
geringere  Frequenz.  An  der  eigenthümlichen  Dehnung  der  Athem- 
curve  betheiligen  sich  In-  und  Exspiration  in  ziemlich  gleichmässiger 
Weise;  eine  besondere  Verlangsamung .  der  Exspiration ,  welche  als 
Analogen  der  in  Folge  der  Veratrinwirkung  verzögerten  Erschlaffung 
des  quergestreiften  Muskels  aufzufassen  wäre,  kommt  nicht  immer 
zur  Beobachtung.  In  den  ersten  Stadien  der  eben  wieder  auftretenden 
Spontanathmung  ist  die  Inspiration  ebenso  verzögert  wie  die  Ex- 
spiration, welche  allmählich  wieder  in  die  Inspiration  übergeht,  ohne 
dass  exspiratorische  Stillstände  ausgebildet  wären.  Das  Fehlen  der 
besonders  beim  Physostigmin  so  ausgesprochenen  complicirenden 
Zuckungen  des  Zwerchfelles  und  der  Thoraxmuskeln  trägt  weiter 
dazu  bei,  den  schleppenden  Charakter  der  Spontanathmung  gleich 
bei  ihrem  Auftreten  besonders  auffallend  erscheinen  zu  lassen.  In 
den  späteren  Stadien  der  Veratrinwirkung  am  curaresirten  Thier 
tritt,  wenn  die  Athmung  bereits  bedeutend  tiefer  und  regelmässiger 
geworden  ist,  die  deutliche  Abgrenzung  der  exspiratorischen  Still- 
stände ein;  die  Athmungscurve  hat  nun  ein  wenig  charakteristisches 
Aussehen:  Die  manchmal  saccadirte  Inspiration  geht  allmählich  in 
die  Exspiration  über;  die  geringe  Verzögerung  beider  Athmungs- 
phasen  verschwindet,  wenn  die  Athmung  frequenter  wird,  aber  auch 
in  diesem  Falle  ist  der  allmähliche  Uebergang  zwischen  In-  und  Ex- 
spiration noch  deutlich  ausgesprochen.  Der  Inspiration  geht  meist 
eine  djurch  Contraction  der  Bauchmuskeln  hervorgerufene  kurze  Ex- 
spirationsbewegung  unmittelbar  voraus,  welche  sich  an  der  Athem- 
curve  in  Form  einer  kleinen  Erhebung  von  der  während  des  exspira- 
torischen Stillstandes  verzeichneten  geraden  Linie  scharf  abgrenzt 
und  sogleich  in  die  nächste  Inspiration  übergeht  Der  exspiratorische 
Stillstand  grenzt  sich  von  der  Exspiration  entweder  scharf  ab  oder 
der  Uebergang  erfolgt  in  Form  einer  mehr  oder  weniger  gedehnten 
Curve,  welches  einer  verlangsamten  Erschlaffung  des  Zwerchfelles 
entspricht 
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Am  deutlichsten  sieht  man  diese  Verzögerung  der  Exspiration 
an  der  Curve  mancher  seichterer  AthemzQge,  bei  welchen  der  ex- 
spiratorische  Schenkel  in  Form  einer  langsam  ansteigenden,  manchmal 
welligen  Linie  in  die  nächste  Inspiration  übergeht,  ohne  einen  ex- 
spiratorischen  Stillstand  zu  bilden.  Wenn  aber  auch  die  nach  Veratrin- 
im'ection  am  curaresirten  Thier  auftretende  Spontanathmung  meist 
den  eben  beschriebenen,  deutlich  schleppenden  Charakter  besitzt,  so 
ist  diese  Veränderung  doch  bei  Weitem  nicht  so  stark  ausgesprochen 
wie  beim  Skeletmuskel ,  und  vor  Allem  fehlt  die  bei  letzterem  so 
deutlich  vorwiegende  Verzögerung  der  Wiedererschlaffung  des  contra- 
hirten  Muskels.  Trotz  dieses  Unterschiedes  möchte  ich  aber  doch 
der  Ansicht  Lissauer's  nicht  beistimmen,  dass  die  Verschleppung 
der  Athmung  auf  eine  Erregbarkeitsherabsetzung  des  Athemcentrums 
zurückzufuhren  sei.  Die  von  Lissauer  angeführten  Gründe,  dass 
die  Veränderung  der  Athmung  schon  vor  den  Störungen  der  Motilität 
auftreten  könne,  dass  oft  nach  asphyktischem  Tode  die  Muskulatur 
der  Extremitäten  vom  Nerven  aus  noch  gut  erregbar  sei,  und  endlich, 
dass  zur  Zeit  der  exspiratorischen  Stillstände  Unruhe  und  active 
Exspirationen  fehlen  —  alle  diese  Gründe  scheinen  mir  nicht  gegen 
die  Annahme  einer  Veränderung  der  Muskelsubstanz  des  Zwerchfells 
zu  sprechen,  und  zwar  um  so  weniger,  als  sich  das  Zwerchfell  auch 
anderen  Giften  gegenüber  nur  graduell  verschieden  von  den  Skelet- 
muskeln  erweist.  Für  eine  der  Veratrinwirkung  am  Skeletmuskel 
analoge  Veränderung  des  Zuckungsverlaufes  des  Zwerchfells  spricht  vor 
Allem  der  Umstand,  dass  sich  der  schleppende  Charakter  bei  der  Be- 
schleunigung der  Spontanathmung  verwischt,  sowie  sich  auch  die  Zuckung 
des  Skeletmuskels  bei  wiederholter  Reizung  der  normalen  nähert. 

Das  Veratrin  ist  ferner  ein  schweres  Gift  für  den  Kreislauf- 
apparat. Die  Analyse  dieser  Wirkung  werde  ich  zugleich  mit  der 
der  anologen  Wirkung  des  Guanidins  in  einer  späteren  Publication 
ausführlicher  veröffentlichen  und  beschränke  mich  daher  hier  darauf, 
in  Kürze  auszuführen,  dass  sich  die  Giftwirkung  bei  den  Kaninchen 
vorwiegend  auf  das  Herz,  bei  den  Katzen  vorwiegend  auf  die  Vaso- 
motoren erstreckt.  Dementsprechend  treten  die  Zeichen  der  Schädi- 
gung der  Circulation  beim  Kaninchen  unmittelbar  nach  der  Injection 
auf,  während  sie  bei  Katzen  meist  erst  im  Verlaufe  des  Versuches 
in  Form  einer  stetig  fortschreitenden  Drucksenkung  erscheinen,  welche 
meist  mit  bedeutender  Herabsetzung  der  Erregbarkeit  des  Central- 
nervensystems  Hand  in  Hand  gehen. 
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Dass  insbesondere  diese  schwere  Schädigung  der  Circulation  die 
vollständige  Wiederherstellung  der  curaresirten  Thiere  unmöglich 
macht,  ist  einleuchtend.  Die  den  Versuch  überlebenden  Thiere  sind 
denn  auch  höchst  hinfällig  und  sterben  meist  wenige  Stunden  nach 
der  definitiven  Aussetzung  der  künstlichen  Athmung.  An  einer  Katze 
habe  ich,  unmittelbar  nachdem  sie  abgebunden  worden  war,  Comeal- 
reflex  und  conjugirte  Augenbewegungen  gesehen ;  im  Uebrigen  madite 
aber  dieses  Thier,  wie  alle  anderen,  einen  sehr  decrepiden  Eindruck ; 
es  starb  2V2  Stunden  nach  Schluss  des  Versuches. 


Die  Ergebnisse  meiner  Untersuchungen  über  die  Wirkung  des 
Veratrins  am  curaresirten  Thier  lassen  sich  demnach  dahin  zusammen- 
fassen, dass 

1.  zwischen  demCurarin  und  dem  Veratrin  ein  aus- 
gesprochener doppelseitiger  Antagonismus  bestehe, 
welcher  in  der  Wiederherstellung  der  Erregbarkeit  des  N.  ischiadicus 
und  dem  Wiederauftreten  der  Spontanathmung  sich  offenbart;  dass  aber 

2.  die  vollständige  Wiederherstellung  der  gelähmten  Thiere  an 
der  durch  das  Veratrin  bedingten  schweren  Schädigung  der  Circu- 
lation scheitere.  

Ich  citire  anhangsweise  einen  an  einer  Katze  ausgeführten  Ver- 
such (36). 

Katze,  8100  g. 

10.00:  0,01  g  Gurarin. 

10.18:  0,005  g  Curarin,  keine  Athmung  mehr,  N.  ischiad.  gelähmt  (Reizung 
bei  RoUenabstand  »  50  mm),  Reizung  des  centralen  Ischiadicusstumpfes  durch 
10  See.  bewirkt  jähen  und  bedeutenden  Druckanstieg. 

10.20:  0,001  g  Veratrin,  bei  hohem  Druck.  Es  erfolgt  noch  weiterer 
Druckanstieg. 

10.21:  0,001  g  Veratrin,  Drucksteigerung  mit  einzelnen  Irregularitäten. 

10.23 :  Auf  periphere  Ischiadicusreizung  erfolgt  ziemlich  ausgiebige  Zuckung 
im  Sprunggelenk  mit  typischem  Veratrincharakter. 

10.24:  Kleine,  schleppende  und  ziemlich  unregelmässige  Athmung. 

10.26:  Die  nach  centraler  Ischiadicusreizung  auftretende  Drucksteigerung 
ist  ebenso  hoch  wie  gleich  nach  der  Curarininjection ,  aber  der  Anstieg  ist 
weniger  steil. 

10.29:  0,001  g  Veratrin,  Drucksteigerung  bei  unregelmässiger  Herzaction. 

10.80:  Auf  periphere  Ischiadicusreizung  starke  Zuckung  mit  typischem 
Veratrincharakter. 
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10.32:  AthmuDg  ziemlich  tief;  die  einzelnen  AthemzOge  von  verschiedener 
Tiefe,  durch  ungleiche  Intervalle  getrennt,  von  typisch  schleppendem  Charakter. 
Bald  wird  die  Athmung  tiefer,  während  eine  sehr  bedeutende  Drucksteigerung 
mit  einzelnen  Irregularitäten  auftritt 

10.39:  Die  Drucksteigerung  nach  centraler  Ischiadicus-Reizung  verläuft  wie 
die  nach  der  Curariniqjection. 

10.40:  Spontanausathmung  tiefer  als  früher,  ihrem  Verlauf  nach  unverändert. 

10.48:  Der  Druck  ist  stark  abgesunken.  Reizung  des  centralen  Ischiadicns- 
Stumpfes  bewirkt  nur  geringe  Drucksteigening. 

10.53:  0,04  g  Oposuprarenin  bewirkt  enorme  Drucksteigerung,  welche 
das  Doppelte  der  durch  Ischiadicusreizung  bewirkten  beträgt 

10.55:  Die  Athmung  ist  seltener,  tiefer  und  regelmässiger  geworden,  die 
einzelnen  Athemzüge  sind  noch  von  verschiedener  Tiefe. 

11.08:  Periphere  Ischiadicusreizung  bewirkt  heftig  schlendernde  Zuckung 
im  Sprunggelenk  mit  krampfhafter  Spreizung  der  Zehen.  Der  Veratrincharakter 
der  Bewegung  ist  weniger  deutlich. 

11.15Vs:  Die  künstliche  Athmung  wird  abgestellt  Die  Spontan- 
atlimung  ist  tief,  aber  ziemlich  unregelmässig;  an  jeden  tiefen  Athemzug  schliessen 
sich  krampfartige  Bewegungen  an. 

11.21:  Der  Blutdruck  ist  im  Wesentlichen  unverändert,  zeigt  jedoch  starke 
Schwankungen  und  scheinbar  ganz  unvermittelte  plötzliche  Dnicksteigerungen. 
Centrale  Ischiadicusreizung  bewirkt  ausgiebige  Drucksteigerung.  Copiöse  Secretion 
eines  zähen  Speichels.  Da  der  Blutdruck  unverändert  bleibt,  wird  die  Katze  um 
Vfl2  Uhr  losgebunden.  Sie  liegt  ganz  bewegungslos  auf  der  Seite,  bat  aber 
Comealreflex  und  macht  conjugirte  Augenbewegungen.  Athmung  selten,  massig  tief. 

1.30:  Athmung  flach,  nelten;  jeder  Athemzug  ist  von  kurzdauerndem  Streck- 
krampf begleitet    Comealreflex  erloschen. 

2.00:  Tod. 

In  diesem  Versuche  trat  die  Vasomotorenwirkung  des  Veratrins 
deutlich  zu  Tage:  nach  jeder  Injection  trat  Drucksteigerung  auf;  dieselbe 
ging  aber  stets  bald  wieder  vorüber,  und  kurze  Zeit  nach  der  dritten 
Injection  war  die  Erregbarkeit  des  Vasomotorencentrums  schon  stark 
herabgesetzt,  der  Druck  stark  abgesunken.  Centrale  Ischiadicus- 
reizung' und  Dyspnoe,  welche  im  Beginne  des  Versuchs  noch  starke 
Drucksteigerungen  hervorgerufen  hatten,  waren  nun  fast  unwirksam, 
daofegen  erzeugte  Nebennierenextract  einen  sehr  bedeutenden  Druck- 
xiiiStieg.  Nach  kurzer  Zeit  gewannen  die  Vasomotoren  ihre  Erreg- 
barkeit zum  Theil  wieder  zurück,  doch  erlag  das  Thier  2^/4  Stunden 
nach  der  Abstellung  der  künstlichen  Athmung,  wahrscheinlich  in  Folge 
der  dauernd  ungenügenden  Athmung. 


E.  PfUger,  ArchiT  ffir  rhjsiologie.    Bd.  92.  28 
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V.  Tetraäthylammoniumjodid. 

Auf  das  Tetraäthylammoniumjodid  (C2H5)4NI  war  ich  durch  die 
in  neuester  Zeit  veröflfentlichten  Untersuchungen  von  Jacobj  und 
Hagenberg ^)  aufmerksam  geworden.  Die  Untersuchung  dieser 
Substanz  auf  ihre  Wirkung  am  curaresirten  Thier  war  um  so  inter- 
essanter, als  die  Amnioniakbasen,  wie  wir  seit  Cr  um  Brown  und 
Fräser  wissen,  zu  denjenigen  Giften  gehören,  welche  eine  aus- 
gesprochene curareähnliche  Wirkung  besitzen.  Unter  den  von 
Jacobj  und  Hagenberg  untersuchten  Ammoniumbasen  forderte 
gerade  das  Tetraäthylammoniumjodid  zu  Versuchen  am  curaresirten 
Thier  auf.  Denn  erstens  fehlt  ihm  die  Muscarin Wirkung  und  zweitens 
ist  seine  Curarewirkung  durch  den  Eintritt  der  Aethyl-  an  Stelle 
der  Methylgruppe  so  stark  abgeschwächt,  dass  der  Lähmung  der 
intramuskulären  Nervenendigungen  ein  deutliches,  lang  dauerndes 
Reizstadium  vorausgeht,  welches  beim  Frosch  in  Form  andauernder, 
über  den  ganzen  Körper  verbreiteter  fibrillärer  Muskelzuckungen  zum 
Ausdruck  kommt. 

Zu  meinen  Versuchen  benutzte  ich  ein  von  Merck  bezogenes 
Präparat,  welches  ich  ebenso  wie  Jacobj  und  Hagenberg  in 
Glycerin  suspendirte  und  subcutan  verabreichte. 

Von  den  an  Katzen  ausgeführten  Versuchen  ist  zwar  nur  ein 
Theil  positiv  ausgefallen,  doch  war  das  Ergebniss  ein  so  un- 
zweideutiges, dass  das  Bestehen  eines  wirklichen  Anta- 
gonismus zwischen  dem  Tetraäthylammoniumjodid  und 
dem  Gurarin  keinem  Zweifel    unterliegen  konnte.    Für  die  nega- 


1)  Ueber  die  Wirkung  der  Tetrametbyl-  und  Aetbylammoniun\jodide.    Arch. 
f.  exper.  Path.  u.  Pham.  Bd.  48  S.  48,     190J. 
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tiven  Versuche,  in  denen  weder  Spontanathmung  eintrat,  noch  die 
Erregbarkeit  des  N.  ischiadicus  wiederhergestellt  wurde,  kann  ich 
vorläufig  keine  Erklärung  abgeben,  da  wir  über  den  wirksamen  Be- 
stand theil  des  untersuchten  Körpers,  welcher  auch  nach  längerer  Zeit 
unverändert  an  der  Injectionsstelle  vorgefunden  wird,  noch  völlig  im 
Unklaren  sind.  Aus  demselben  Grunde  kann  man,  wie  schon  Jacobj 
und  Hagenberg  hervorheben,  auch  keine  Angaben  über  die  wirk- 
same Menge  machen,  da  jedenfalls  nur  ein  verschwindender  Bruch- 
theil  der  eingebrachten  Substanz  thatsächlich  zur  Wirkung  kommt. 
Ich  suspendirte  2,5  g  Tetraäthylammoniumjodid  in  10  g  Glycerin  und 
injicirte  davon  V9-2  ccm.  Die  Wiederbelebung  erfolgt  ganz,  all- 
mählich, ohne  dass  an  dem  Thier  irgend  welche  auffallenden  Er- 
scheinungen zu  beobachten  wären.  10—20  Minuten  nach  der  In- 
jection  findet  man  den  N.  ischiadicus  wieder  erregbar,  bei  Aussetzung 
der  künstlichen  Ventilation  stellt  sich  eine  anfangs  seichte,  aber  bald 
tiefer  werdende  Spontanathmung  ein,  und  ca.  eine  Stunde  nach  der 
Injection  kann  man  die  Katze  ohne  künstliche  Athmung  sich  selbst 
Oberlassen.  Die  Wiederherstellung  der  Thiere  ist  in  den  günstigen 
Fällen  eine  vollständige,  der  Zustand  der  Thiere  ist  kurze  Zeit  nach 
dem  Versuch  sogar  noch  günstiger  als  nach  der  Verwendung  von 
Phjsostigmin,  da  (iie  heftigen  Muskelzuckungen  und  die  Hypersecretion 
der  Drüsen,  wie  sie  beim  Physostigmin  stets  zur  Beobachtung 
kommen,  hier  vollständig  fehlen.  Beim  Tetraäthylammoniumjodid 
scheint  demnach  die  antagonistische  Wirkung  gegenüber  dem  Curarin 
die  wichtigste  Componente  der  Giftwirkung  zu  sein,  schädliche  Neben- 
wirkungen auf  andere  Organe  scheinen ,  soweit  ich  aus  meinen  Ver- 
suchen entnehmen  kann,  nicht  vorhanden  zu  sein;  das  Tetraäthyl- 
ammoniumjodid wäre  also  der  ideale  Antagonist  des  Curarins,  wenn 
nicht  die  ünzuverlässigkeit  der  Wirkung  seinen  Werth  bedeutend 
beeinträchtigen  würde. 

Ich  habe  unter  acht  Versuchen  vier  positive,  in  den  übrigen 
vier  Versuchen  ist  jede  Wirkung  ausgeblieben,  ohne  dass  ich,  wie 
bereits  erwähnt,  eine  plausible  Erklärung  dafür  abgeben  könnte.  Ich 
citire  nachstehend  einen  der  positiven  Versuche: 

Katze,  3850  g. 

10.  Juli  9.24:  0,005  g  Curarin. 
9.26:  0,005  g  Curarin. 

9.28:  Bei  Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  treten  wogende  Bewegungen 
der  Unterbauchgegend  ein. 

28* 


Digitized  by  VjOOQIC 


426  G'  Julius  Rothberger: 

9.32:  Auf  IschiadicusreizuDg  erfolgt  deutliche  Zuckung. 

9.83:  0,005  g  GurariD. 

9.87:  Auf  Ischiadicusreizung  noch  ganz  schwache  Zuckung.  Bei  Aus- 
setzung der  künstlichen  Ventilation  ganz  leichte  Zuckungen  in  der  Unterbauch- 
gegend. 

9.42:  V*  ccm  T.-Glycerin  subcutan  an  der  rechten  Thoraxseite. 

9.44:  Ischiadicus  gelähmt. 

0.50:  Auf  Ischiadicusreizung  deutliche  Zuckung  im  Sprung- 
gelenk.   Bei  Aussetzung  der  kOnstlichen  Athmung  stärkere  Zuckungen* 

9.59:  Vs  ccm  T.-Glycerin  an  dieselbe  Stelle. 

10.02:  Bei  Aussetzung  der  künstlichen  Athmung  heftige  Zuckungen.  Während 
des  dyspnoischen  Druckanstieges  entsteht  tiefe,  unregelmässige  Athmung, 
daneben  stossweise  Contraction  der  Bauchdecken. 

10.04:  Auf  Ischiadicusreizung  sehr  heftige  Zuckung. 

10.10:  Spontanathmung  bedeutend  vertieft,  regelmässig.  Während  der  Aus- 
setzung der  künstlichen  Ventilation  sehr  heftige  Krämpfe. 

10.21:  Gleich  nach  der  Aussetzung  der  künstlichen  Athmung  verzeichnet 
der  Athemschreiber  kleine,  regelmässige  Schwankungen,  welche  wie  mitgetheilte 
Pulse  aussehen,  aber  rasch  tiefer  und  etwas  weniger  frequent  werden  und  sich 
zu  tiefer,  etwas  unregelmässiger  Athmung  ausgestalten. 

10.30:  Die  Wunden  werden  vernäht,  die  Katze  abgebunden.  Sie  liegt  platt 
auf  dem  Bauch,  kann  aber  den  Kopf  erheben. 

11.45:  Bewegungsfähigkeit  vollständig  wiederhergestellt;  die  Katze  kann 
herum  gehen,  ermüdet  jedoch  noch  leicht. 

12.30:  Die  Katze  sucht  an  einem  Tischfuss  emporzuklettern. 

11.  Juli  früh:  Die  Katze  ist  etwas  traurig,  die  Wunden  beginnen  zu  eitern. 
Die  Katze  springt  vom  Tisch. 

12.  Juli  früh :  Die  Halswunde  eitert  stark,  es  bildet  sich  ein  Senkungsabscess; 
die  Katze  wird  entblutet. 


VI.   Die  Phenole-    Die  Kresole. 

Auch  unter  den  Benzolderivaten  finden  sich  zahlreiche  Ant- 
agonisten des  Curarins.  Ausgehend  vom  Brenzcatechin,  nach  dessen 
Injection  Pal  das  Auftreten  spontaner  Athembewegungen  am  curare- 
sirten  Thier  beobachtet  hatte,  untersuchte  ich  das  Phenol  und  seine 
zwei-  und  dreiwerthigen  Hydroxylderivate,  ferner  von  den  Homologen 
des  Phenols  die  drei  bekannten  Kresole  auf  ihre  Wirkung  am  curare- 
sirten  Thier.  Die  systematische  Untersuchung  der  Benzolderivate  auf 
ihr  Verhalten  gegenüber  dem  Curarin  wird  schon  aus  dem  Grunde 
geboten  sein,  weil  das  eingehende  Studium  dieser  chemisch  so  wohl 
bekannten  Gruppe  uns  werthvolle  Aufschlüsse  über  den  Zusammen- 
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hang  zwischen  chemischer  Constitution  und  physiologischer  Wirkung 
zu  liefern  geeignet  ist.  Zu  derartigen  detaillirten  Untersuchungen, 
bei  welchen  ja  nicht  nur  die  Frage  zu  beantworten  wäre,  ob  die 
betreffende  Substanz  ein  Antagonist  des  Curarins  sei  oder  nicht, 
sondern  auch  auf  Verschiedenheiten  in  der  Wirkungsintensität  zu 
achten  wäre,  eignet  sich  wohl  in  erster  Linie  die  von  Boehm  (1)  an- 
gegebene Methode  der  Aufzeichnung  von  Ermüdungsreihen  am  iso- 
lirten  Froschmuskel,  wie  sie  von  Santesson  (2)  u.  A.  besonders  zum 
Studium  der  curareähnlichen  Gifte  mit  dem  grössten  Nutzen  ver- 
wendet worden  ist.  So  wie  man  bei  diesen  Versuchen  die  Intensität 
der  Nervenendwirkung  verschiedener  Gifte  zahlenmässig  angeben 
konnte,  so  könnte  man  auch  bei  der  Untersuchung  verschiedener 
Antagonisten  am  curaresirten  Muskel  exacte  Vorstellungen  über  die 
Intensität  der  reizenden  Nervenend Wirkung  der  Antagonisten  ge- 
winnen, und  es  würde  auch  der  Einfluss  des  Eintritts  verschiedener 
Atomgruppen  in  den  Benzolring  auf  diese  eine  Componente  der 
physiologischen  Wirkung  klar  zu  Tage  treten. 

Einen  geringeren  Werth  besitzt  allerdings  der  Versuch  am  Säuge- 
thier,  bei  welchem  sich  uns  das  Vergiftungsbild  in  seiner  ganzen 
Vielseitigkeit  zeigt,  wobei  es  nicht  immer  möglich  ist,  die  einzelnen 
Componenten  der  Giftwirkung  gehörig  aus  einander  zu  halten. 
Immerhin  kann  man  aber  auch  in  derartigen  vergleichenden  Unter- 
suchungen über  die  verschiedenen  Derivate  des  Benzols  wenigstens 
orientirende  Aufschlüsse  gewinnen. 

Die  von  mir  untersuchten  Körper  der  aromatischen  Reihe,  das 
Phenol,  die  Di-,  Trioxybenzole  und  die  Kresole  (Methylphenole) 
haben  gewisse  allgemeine  Wirkungen  gemeinsam,  unter  welchen  be- 
sonders ihre  Giftigkeit  hervorzuheben  ist.  Diese  wird  von  einigen 
Autoren  auf  die  ringförmige  Constitution  zurückgeführt,  der  zu  Folge 
sich  die  hier  in  Betracht  kommenden  Körper  sehr  resistent  gegenüber 
der  Oxydation  im  Thierkörper  verhalten  sollen;  sie  bleiben  daher 
viel  länger  unverändert  in  Circulation  und  rufen  in  Folge  dessen 
viel  tiefer  gehende  Schädigungen  hervor  als  jene  Körper,  welche 
einer  raschen  Veränderung  im  Organismus  unterliegen. 

Die  Beziehungen  zwischen  chemischer  Constitution  und  physio- 
logischer Wirkung  sind  vielfach  analog  denjenigen,  welche  bei  den 
Körpern  der  Fettreihe  hervortreten,  indem  die  Kohlenwasserstoffe  im 
Allgemeinen  weniger  giftig  sind  als  die  Alkohole.  Diese  letzteren, 
die  Phenole,  sind  schwere  Protoplasmagifte.    Die  Angaben  über  den 
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Grad  der  Giftigkeit  gehen  ziemlich  weit  aus  einander,  besonders  w&s 
das  Verhältniss  des  Phenols  zu  den  Eresolen  betrifft.  Im  Allgemeinen 
kann  man  sagen,  dass  die  Reactionsfähigkeit  steigt,  wenn  Hydroxyl- 
gruppen in  den  Benzolkern  eintreten;  es  sind  daher  die  Trioxy- 
benzole,  besonders  das  Phloroglucin ,  giftiger  als  die  Dioxybenzole, 
diese  wieder  giftiger  als  das  Monooxybenzol  oder  Phenol.  Dass  dieses 
letztere  als  Alkohol  des  Benzols  schädlicher  ist  als  der  einfache 
Kohlenwasserstoff,  wurde  schon  oben  angeführt.  Diesen  Körpern 
mit  offenen  Hydroxylen  kommt  eine  erregende  Wirkung  auf  die 
motorischen  Centren  zu,  daher  die  Krämpfe  einen  integrirenden 
Bestandtheil  des  Vergiftungsbildes  darstellen.  Durch  Substitution  der 
Hydroxylgruppen  und  die  damit  einhergehende  Vergrösserung  des 
Moleküls  nimmt  die  Giftigkeit  ab,  wenn  die  eintretenden  Gruppen 
nicht  selbst  toxisch  wirken.  Die  Giftigkeit  wird  besonders  durch  den 
Eintritt  eines  Säureradicals  bedeutend  vermindert,  und  das  ist  auch 
der  Weg,  welchen  der  Organismus  einschlägt,  um  die  eingeführten 
Gifte  unschädlich  zu  machen,  indem  die  aromatischen  Verbindungen, 
nach  vorheriger  Oxydation  mit  Schwefelsäure  (im  Nothfalle  mit 
Glykuronsäure) ,  gepaart  und  als  ungiftige  Aetherschwefelsäuren  im 
Harn  ausgeschieden  werden.  Diese  chemischen  Hülfsmittel  des 
Organismus  erweisen  sich  aber  schon  bei  Einführung  mittlerer  Gift- 
mengen als  insufficient,  und  es  kommt  dann  zu  schweren  Vergiftungs- 
erscheinungen ,  welche  vorzugsweise  auf  das  Centralnervensystem 
zurückzuführen  sind.  Dieses  wird  vom  Phenol  und  seinen  Derivaten 
im  Sinne  einer  starken  Herabsetzung  der  Erregbarkeit  beeinflusst, 
welche  in  tiefem  Collaps,  Sinken  der  Temperatur,  Bewusstlosigkeit 
und  Aufhören  der  willkürlichen  Bewegungen  zum  Ausdruck  kommen. 
Bei  den  Derivaten  mit  offenen  Hydroxylgruppen  gehen  der  Lähmung 
Krämpfe  voran. 

Die  von  mir  untersuchten  Benzolderivate  besitzen  ausserdem 
eine  deutliche  Wirkung  auf  die  Circulationsorgane,  und  zwar  in  erster 
Linie  auf  das  Herz,  dann  aber  insbesondere  auch  auf  das  Vasomotoren- 
centrum, welches  vom  Phenol  und  den  Kresolen  gelähmt  wird. 
Charakteristisch  für  die  stark  reducirenden  Phenolderivate,  besonders 
Brenzcatechiu,  Hydrochinon  und  Pyrogallol  ist  ferner  die  Bildung 
von  Methämoglobin  im  circulirenden  Blute. 

Die  Wirkung  des  Phenols  auf  die  peripheren  nervösen  Apparate 
im  Muskel,  wie  sie  in  meinen  Versuchen  am  curaresirten  Thiere  zu 
Tage  getreten  ist,  ist  nicht  sehr  in  die  Augen  springend  und  ist  bei 
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der  Schwere  der  centraleu  Erscheinungeu  bisher  der  Aufmerksauikeit 
entgangen. 

Meine  Versuche  habe  ich  ausschliesslich  an  Katzen  ausgeführt. 
Da  alle  hier  in  Frage  kommenden  Körper  schwere  Gifte  für  den 
Girculationsapparat  sind,  empfiehlt  es  sich,  zur  Infusion  in  die  Vene 
nicht  zu  süirke  Lösungen  zu  verwenden.  Für  den  hier  in  Betracht 
kommenden  Zweck  dürfte  eine  1^/oige  Lösung  am  entsprechendsten 
sein;  dieselbe  kann  einerseits  ohne  wesentliche  Schädigung  infuudirt 
werden,  während  andererseits  doch  die  zur  Wiederbelebung  noth- 
wendipen  Mengen  des  Giftes  einverleibt  werden  können,  ohne  dass 
der  Kreislauf  durch  die  eingeführten  Flüssigkeitsmengen  in  nennens- 
werthem  Maasse  belastet  würde.  Eine  Ausnahme  in  diesem  letzteren 
Punkte  macht  nur  das  Phloroglucin ;  dasselbe  ist  einerseits  sehr  wenig 
giftig,  anderei-scits  als  Antagonist  des  Curarins  wenig  wirksam,  und 
es  müssen  daher  von  der  1  ^/o  igen  Lösung  sehr  beträchtliche  Mengen 
infundiit  werden.  Aber  auch  die  1  ®/oige  Lösung  der  Phenole  muss 
man  sehr  laugsam  einfliessen  lassen  (ich  habe  die  Einverleibung  von 
10  ccni  der  Lösung  [0,1  g  des  Giftes]  immer  auf  2—4  Minuten  ver- 
theilt) ;  sowie  man  das  Tempo  beschleunigt,  tritt  sofort  rapide  Druck- 
seukung  ein,  welche  manchmal  trotz  sofortiger  Drosselung  des  Ein- 
flussrohres unaufhaltsam  bis  zur  Abscisse  fortschreitet.  Diese  primäre 
Drucksenkung,  welche  wahrscheinlich  einer  directen  Herzschädigung 
zuzuschreiben  ist  und  bei  Verwendung  stärkerer  Lösungen  in  viel 
ausgeprägterem  Maasse  auftritt,  ist  bei  den  einzelnen  Körpern  der 
Phenoli-eihe  dem  Grade  nach  verschieden.  Aber  auch  wenn  diese 
primäre  Drucksenkung  durch  vorsichtige  Injection  vermieden  wird, 
tritt  doch  nach  Einverleibung  giösserer  Giftmengen  in  vielen  Fällen 
allmählich  eine  bedeutende  Herabsetzung  des  Druckes  ein.  In  diesem 
Stadium  tiefen  Collapses  kann  nian  durch  Injection  von  Adrenalin 
noch  sehr  hohe  Druckwerthe  bekommen,  während  selbst  starke  sen- 
sible Reizungen  sich  als  unwirksam  erweisen.  Die  Schädigung  des 
Kreislaufapparates  durch  die  Körper  der  Phenolreihe  ist  daher  eine 
zweifache:  sie  besteht  in  der  eventuell  rasch  vorübergehenden 
Schädigung  des  Herzens  im  Momente  der  Injection  und  andererseits 
in  der  allmählich  sich  ausbildenden  Lähmung  des  Vasomotoren- 
centrums. Die  Frage,  inwieferne  die  peripheren  nervösen  Apparate 
der  Gefässe  an  der  Drucksenkung  betheiligt  sind,  habe  ich  nicht 
näher  untersucht. 
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Von  den  übrigen  im  Anschlüsse  an  die  Infusion  auftretenden 
Erscheinungen  wären  vor  allem  die  fasci^ulären  Zuckungen  zu  er- 
wähnen, welche  meist  geringfügig  und  von  kurzer  Dauer  sind-,  ihr 
Auftreten  zeigt  an,  dass  die  kleinste  Giftm^nge  eingebracht  worden 
ist,  welche  zur  Wiederherstellung  der  Erregbarkeit  der  peripheren 
Nerven  nothwendig  ist.  Erst  nach  der  Injection  grösserer  Giftmengen 
werden  die  Zuckungen  heftiger  und  können  dann  auch  einige  Minuten 
nach  dem  Tode  noch  fortbestehen. 

Meine  Versuche  haben  ergeben,  dass  alle  unter- 
suchten Körper  der  Phenolreihe  Antagonisten  des 
Cu  rar  ins  sind,  indem  sowohl  die  Spontanathmung,  wenn  auch  oft 
in  mangelhafter  Weise,  wieder  hergestellt  wird,  als  auch  der 
N.  ischiadicus  seine  Erregbarkeit  wieder  erlangt. 

Die  Spontanathmung  trägt  meist  einen  unregelmässigen  Charakter, 
und  es  war  nur  in  sehr  wenigen  Fällen  möglich,  die  Thiere  nach 
Beendigung  des  Versuches  und  Abstellung  der  künstlichen  Athmung 
durch  einige  Stunden  am  Leben  zu  erhalten.  Diese  Thiere  boten 
das  Bild  des  tiefsten  Collapses;  sie  lagen  regungslos  auf  der  Seite, 
Gomealreflex  war  meist  nicht  mehr  aufgetreten,  die  Athmung  war 
selten,  tief,  jeder  Athemzug  von  blitzartigen  Zuckungen  der  Körper- 
muskeln begleitet.  Zur  Erklärung  dieser  Erscheinung  müssen  wir 
den  Umstand  herbeiziehen,  dass  bei  den  Gurarin- Antagonisten  die 
periphere  Wirkungscomponente  strenge  von  der  centralen  zu  trennen 
ist.  Bei  den  Körpern  der  Phenolreihe  überwiegt  meist  die  periphere 
Wirkung;  die  Reiz  Wirkung  auf  das  Gentrum  ist  nicht  deutlich  aus- 
gesprochen und  geht  bald  in  Lähmung  über.  In  diesem  Sinne  spricht 
auch  die  Beobachtung,  dass  das  zeitliche  Verhältniss  der  Wieder- 
herstellung der  Spontanathmung  und  der  Erregbarkeit  des  N.  ischi- 
adicus, wie  es  beim  Physostigmin  und  den  andern  bisher  besprochenen 
Antagonisten  des  Gurarins  constant  zur  Beobachtung  kam,  bei  den 
Körpern  der  Phenolreihe  nicht  immer  zutrifft;  ja,  in  den  meisten 
Fällen  ist  es  sogar  umgekehrt,  indem  der  N.  ischiadicus  zu  einer 
Zeit  seine  Erregbarkeit  wieder  erlangt,  wo  von  Spontanathmung  noch 
nichts  zu  bemerken  ist. 

Diese  Differenz  zwischen  den  Körpern  der  Phenolreihe  und  den 
übrigen  Gurarin-Antagonisten  ist  aber  nur  eine  scheinbare;  auch  bei 
den  Phenolen  erfolgt  die  Wiederherstellung  der  nervösen  Leitung  im 
N.  phrenicus  früher  als  im  N.  ischiadicus;  es  werden  aber  die  zur 
Spontanathmung  nothwendigen  Impulse  vom  Athemcentrum,  welches. 
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wie  das  ganze  GentralnerveDsystem  in  seiner  Erregbarkeit  stark  ge- 
schädigt ist,  nicht  in  genügender  Intensität  abgegeben. 

Auch  auf  die  periphere  Reizwirkung  folgt  Lähmung;  dieselbe 
ist  aber  nur  am  überlebenden  Muskel  zu  beobachten.  Vergiftet  man 
ein  Thier  z.  B.  mit  Phenol,  so  tritt  die  Reizwirkung  an  der  Musku- 
latur noch  deutlich  in  Erscheinung;  die  hierzu  verwendete  Giftdosis 
steht  aber  schon  an  der  Grenze  der  letalen  Menge,  weitere  Gift- 
zufuhr führt  zum  Tode,  ehe  noch  die  periphere  Lähmung  zu  Stande 
gekommen  ist.  Injicirt  man  aber  in  die  Arterie  der  abgetrennten 
Extremität  eines  curaresirten  Thieres  verdünnte  Phenollösung ,  so 
treten  erst  fasciculäre  Zuckungen  auf,  dann  wird  der  Muskel  vom 
Nerven  aus  wieder  erregbar,  bei  fortgesetzter  Durchspülung  jedoch 
gelähmt,  wobei  die  Muskulatur  in  einen  Zustand  hochgradiger  Starre 
verfällt. 

Indem  ich  nun  zur  Besprechung  meiner  Versuche  übergehe,  will 
ich  hervorheben,  dass  dieselben  nur  im  Allgemeinen  entscheiden 
sollten,  ob  das  untersuchte  Gift  ein  Antagonist  des  Curarins  sei  oder 
nicht;  das  detaillirte  Studium  dieses  Antagonismus,  insbesondere  die 
Feststellung  der  Mengenverhältnisse,  muss,  wie  eingangs  erwähnt, 
der  Untersuchung  mit  feineren  Methoden  vorbehalten  bleiben.  Nach 
den  vorangeschickten  allgemeinen  Bemerkungen  über  die  Phenole 
kann  ich  mich  darauf  beschränken,  im  Folgenden  unter  Anfbhrung 
einiger  Versuche  die  jedem  einzelnen  Körper  eigenthümlichen  Wir- 
kungen in  Kürze  hervorzuheben. 

Phenol,  Carbolsäure. 

Tersach  65. 
Katze  3900  g. 

11.14:  0,005  g  Cararin. 

11.16:  0,005  g  Cararin.  Bei  Athmungsaussetzang  heftig  stossende  Ex- 
spirationen, gedehnte  Inspirationen.    N.  ischiad.  gelähmt 

1 1.24 :  0,0025  g  C u  r  ar  i  n.  Bei  Athmungsaussetzang  noch  geringe  Bewegungen 
der  Bauchdecken  und  oberflächliche  Zuckungen. 

11.29:  0,0025  g  Gurarin.  Bei  Athmungsaussetzung  noch  immer  ober- 
flächliche Zuckungen. 

11.35:  0,0035  g  Curarin.    Bei  Athmungsaussetzung  keine  Bewegungen. 

11.41:  0,05  g  Phenol.  Der  Druck  sinkt  unter  Kleinerwerden  der  Pulse 
sofort  ab,  dann  folgen  Yaguspulse  bei  niedrigem  Druck.  Keine  Athmung,  Ischiadi- 
cus  gelähmt 

11.56:  0,05  g  Phenol.    Druckwirkung  wie  früher. 

12.00:  0,05  g  Phenol.  Weiterer  Druckabfoli  bei  unregelmässiger  Herzaction. 
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12.04:  Der  Athemschreiber  verzeichnet  kleine,  ziemlich  seltene 
Excursionen.  Auf  Iscbiadicusreizung  erfolgt  deutliche  Zuckung 
im  Sprunggelenk.  Noch  während  der  Athemregistrirung  0,02  g  Phenol; 
sofortiger  Druckabfall. 

1208:  Die  Spontanathmung  ist  etwas  tiefer,  aber  nicht  frequenter  geworden. 

12.10:  0,08  g  Phenol. 

12.12:  AthmuDg  bedeutend  vertieft,  aber  unregelmässig;  die  Zuckung  auf 
Iscbiadicusreizung  ist  nicht  wesentlich  stärker. 

12.14:  0,05  g  Phenol.  Wenige  Stunden  nach  der  Injection  Zuckungen  der 
Bauchmuskeln. 

12.15:  Der  Druck  ist  stark  gesunken,  die  Herzaction  unregelmässig,  die 
Spontanausathmung  frequent,  massig  tief  und  ebenfalls  unregelmässig. 

12.18:  Das  Herz  steht  still,  der  Druck  sinkt  bis  zur  Abscisse.  Ed  wird 
nun  bei  fortdauernd  unterhaltener  künstlicher  Athmung  der  Thorax  eröffnet  und 
das  Herz  kräftig  massirt;  da  sich  keine  Contractionen  einstellen,  unrd  mit  der 
Pravazspritze  0,0003  g  Adrenalin  direct  in  den  linken  Ventrikel  injicirt  und 
dann  die  Massage  fortgesetzt 

12.30:  (12  Min.  nach  dem  Herzstillstand)  das  Herz  fängt  zu  pul- 
siren  an,  der  Druck  steigt.  Bei  hohem  Druck  regelmässige  Herz- 
action. 

10.32:  Auf  periphere  Iscbiadicusreizung  kräftige  Zuckung. 

10.35:  Die  Spontanathmung  ist  weniger  frequent  als  früher,  aber  etwas  tief 
und  regelmässig. 

12.40:  0,05  g  Phenol,  gleich  darauf  Zuckungen  der  Bauchmuskeln.  Die 
Spontanathmung  wird  sehr  frequent,  aber  unregelmässig  und  seicht 

12.46:  Der  Druck  ist  stark  gesunken,  die  Reizung  des  centralen  Ischiadicus- 
Btumpfes  ist  ohne  Wirkung,  die  Athmung  ist  viel  seichter  und  von  ganz  unregel- 
mässiger Frequenz. 

12.47:  0,00029  g  Adrenalin  bewirkt  noch  bedeutende  Drucksteigerung, 
auf  deren  Höhe  die  Herzaction  etwas  unregelmässig  wird.  Auch  bei  künstlicher 
Athmung  bestehen  stärkere  Zuckungen. 

12.54:  0,05  g  Phenol.  Die  seichte,  unregelmässige  Athmung  wird  vorüber- 
gehend tiefer,  dann  aber  rasch  seltener,  der  Druck  sinkt  rapid  ab,  das  Herz  steht 
still.    Herzmassage  und  Ii\jection  von  0,0008  g  Adrenalin  bleiben  wirkungslos. 

Dieser  Versuch  ist  charakteristisch  für  die  Wirkung  des  Phenols 
am  curaresirten  Thier.  Es  zeigt  den  unmittelbar  im  Anschluss  au 
die  Injection  auftretenden,  wahrscheinlich  auf  Schädigung  des  Herzens 
beruhenden  Druckabfall  und  die  unabhängig  von  dieser  priniäreu 
Wirkung  im  Verlaufe  weiterer  Injectionen  allmählich  sich  ausbildende 
Vasomotorenlähmung,  welche  sich  in  der  Unwirksamkeit  der  cen- 
tralen Iscbiadicusreizung  offenbart,  während  Adrenalin  den  Druck 
noch  bedeutend  zu  heben  vermag.  Dasselbe  ist  sogar  im  Verein  mit 
Massage  des  Herzens  noch  im  Stande,  den  vollständig  sistirten  Kreis- 
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lauf  wieder  zu  beleben,  und  dabei  zeigt  sich  die  interessante  That- 
sache,  dass  die  12  Minuten  lang  dauernde  Anämie  des  durch  das 
Phenol  sicher  geschädigten  Centralnervensystems  dasselbe  doch  nicht 
functionsunfähig  gemacht  hat,  indem  der  Blutdruck  wieder  eine  an- 
sehnliche Höhe  erreicht  und  nach  der  Aussetzung  der  künstlichen 
Athmung  nach  wie  vor  sich  Spontanathmung  einstellt.  Dieselbe  ist 
jedoch  in  keinem  meiner  Phenolversuche  genügend  tief  gewesen,  um 
das  Ueberleben  des  Thieres  zu  ermöglichen. 

Dioxybenzole. 

Brenzkatechin. 

Tersnch  68« 
Katze,  8150  g. 

12.14:  0,005  g  Curarin. 

12.15:  0,006  g  Curarin. 

12.17:  N.  ischiad.  u.  Athmung  gelähmt. 

12.88:  0,18  g  Brenzkat.  Beim  Absinken  des  dyspnoisch  gesteigerten 
Druckes  erfolgt  seichte  unregelmässige  Athmung.  Zuckungen  der  Körper- 
muskeln.   Auf  Ischiadicusreizung  deutliche  Zuckung. 

12.39:  0,70  g  Brenzkat,  bei  ausgesetzter  Ventilation.  Kurz  nach  der  durch 
die  Injection  hervorgerufenen  schwachen  und  vorübergehenden  Drucksenkung 
Andeutungen  von  Spontanathmung.  Fasciculäre  Zuckungen  an  der  Zunge.  Auf 
Ischiadicusreizung  sehr  deutliche  Zuckung. 

12.48:  0,1  g  Brenzkat. 

12.44:  Keine  Spontanathmung. 

12.47:  0,2  g  Brenzkat. 

12.49:  0,06  g  Brenzkat.  bei  ausgesetzter  Ventilation.  Beim  Absinken  des 
dyspnoisch  gesteigerten  Blutdruckes  seichte,  unregelmässige  Spontanathmung. 
Auf  Ischiadicusreizung  erfolgt  starke  Beugung  •  im  Sprunggelenk  und  schwache 
Spreizung  der  Zehen. 

12.58:  0,1  g  Brenzkat.,  bei  ausgesetzter  Ventilation.  Schon  auf  der  Höhe 
der  dyspnoischen  Drucksteigerung  erfolgt  seichte,  unregelmässige,  ziemlich  seltene 
Athmung. 

12.55:  0,04  g  Brenzkat.  An  der  Zunge  starke  fasciculäre  Zuckungen;  die 
Katze  ist  auch  bei  ausreichender  künstlicher  Athmung  stark 
cyanotisch  (s.  unten). 

1.01:  0,0002  g  Adrenalin.  Starke  Drucksteigerung,  während  welcher 
massig  tiefe,  sehr  frequente  Athmung  verzeichnet  wird. 

1.05:  0,2  g  Brenzkat. 

107:  Die  Spontanausathmung  ist  tiefer  als  früher,  äusserst  frequent  und 
sehr  unregelmässig  (s.  Tafel).  Auf  Ischiadicusreizung  erfolgt  heftig  schleudernde 
Zuckung.  Auch  bei  künstlicher  Ventilation  bestehen  fortwährend  heftige  Zuckungen, 
die  Ohrmuscheln  und  die  sichtbaren  Schleimhäute  sind  sehr  stark  cyanotisch. 

1.09:  0,2  g  Brenzkat    Spontanathmung  wie  oben. 
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1.11:  0,04  g  Brenzkat. 

1.15:  Spontanathmung  etwas  tiefer,  sonst  unverändert  Das  Tbier  wird  bei 
bobem  Druck  entblutet;  das  Blut  ist  dunkelrotbbraun  und  gerinnt  nur  sehr 
unvollständig. 

Beim  Brenzcatechin  ist  der  primäre  Druckabfall  durch  Herz- 
schädigung deutlich  ausgesprochen,  dagegen  fehlt  meist  die  allmählich 
eintretende  Drucksenkung  durch  Vasomotorenlähmung.  Ein  Theil 
meiner  Versuchsthiere  starb  plötzlich  an  Herzlähmung,  immer  im 
Anschluss  an  die  Injection;  die  andern  Thiere  boten,  wie  das  im 
vorher  citirteu  Versuch,  am  Ende  des  Versuches  sehr  günstige  Kreis- 
laufsverhältnisse. Da  jedoch  deutliche  Athnmng  erst  bei  Dosen  auf- 
tritt, welche  schon  bedeutende  Veränderung  des  Blutes  bewirken, 
welche  ihrerseits  eine  hochgradige  Störung  der  inneren  Athmung  zur 
Folge  hat,  kann  eine  ausreichende  Spontanathmung  nicht  zu  Stande 
kommen,  und  damit  ist  natürlich  das  Ueberlebeu  der  Thiere  aus- 
geschlossen. Die  Störung  der  inneren  Athmung  manifestirt  sich  schon 
in  der  auch  bei  ausreichender  künstlicher  Ventilation  sehr  hoch- 
gradigen Cyanose  der  sichtbaren  Schleimhäute. 

Resorcin. 

Yersncli  o6, 

Katze,  2500  g. 

11.30:  0,005  g  Curarin. 

11.81:  0,005  g  Curarin. 

11.33:  0,0025  g  Curarin.    N.  iscbiad.  gel&bmt. 

11.34:  Bei  Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  erfolgen  noch  Zuckungen 
der  Rumpfmuskeln,  welche  auch  an  der  Athemcurre  zum  Ausdruck  kommen. 

11.37:  Bei  Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  erfolgen  keine  Be- 
wegungen mehr. 

11.40:  0,2  Resorcin.  Allgemeine  heftige  Zuckungen,  welche  an  der  Athem* 
curve  als  Zacken  im  Sinne  der  Exspiration  erscheinen.    N.  i?chiad.  gelähmt 

11.43:  0,1  g  Resorcin.  Noch  während  der  Injection  schwache,  yorüber- 
gehende  Drucksenkung  und  sehr  heftige  Zuckungen,  welche  beim  Sinken  des 
dyspnoisch  gesteigerten  Blutdruckes  schwächer  und  seltener  werden.  N.  iscbiad. 
gelähmt. 

11.46:  Auf  Iscbiadicusreizung  erfolgt  schwache  Zuckung  im  Sprunggelenk; 
dieselbe  ist  jedoch  wegen  der  fortwährend  sehr  heftigen  allgemeinen  Zuckungen 
schwer  zu  erkennen. 

11.48:  Die  Zuckungen  haben  aufgehört;  auf  Iscbiadicusreizung  erfolgt 
deutliche  Zuckung  im  Sprunggelenk.    Keine  Spontanausathmung. 

11.60:  0,1  g  Resorcin.    Geringe  Drucksenkung. 

11.52:  0,1  g  Resorcin.    Keine  Spontanathmung. 
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11.55:  0,2  g  Resorcin.  Auf  Ischiadicusreizung  starke  Zuckung  im 
Sprunggelenk. 

1158:  Kaum  wahrnehmbare  Spuren  von  Spontanathmung. 

12.01:  0,2  g  Resorcin.  Stärkere  Drucksenkung.  Seichte,  unregelmässige 
Spontanathmung. 

12.05 :  0,2  g  Resorcin.   Einzelne  Zuckungen  an  der  seitlichen  Thoraxwand. 

12.08:  0,2  g  Resorcin.  Der  Druck  sinkt  unter  grossen  Pulsen  ab.  Die 
Spontanathmung  zeigt  regelmässigen  Rythmus,  die  exspiratorischen  Schenkel  der 
Curve  und  die  exspiratorischen  Stillstände  sind  durch  die  Zuckungen  der  Rumpf- 
muskeln stark  entstellt 

11.12:  0,2  g  Resorcin.  Der  Druck  sinkt  wieder  unter  grossen  Pulsen  ab. 
Spontanathmung  tiefer  als  früher. 

11.13:  0,1  g  Resorcin. 

11.14:  0,1  g  Resorcin.  Spontanathmung  unyerändert;  beim  Absinken  des 
dyspnoisch  gesteigerten  Blutdrucks  vertieft  sich  die  Athmung  unter  Wegfall  dor 
complicirenden  Zuckungen  der  Rumpfmuskeln. 

11.18:  0,2  g  Resorcin.    Der  Druck  ist  stark  gesunken. 

11.22:  0,2  g  Resorcin  und  definitive  Abstellung  der  künstlichen 
Ventilation.  Die  Athmung  ist  wieder  tiefer  geworden,  verflacht  sich  aber 
etwas;  der  Druck  bleibt  niedrig. 

11.38:  0,00025  g  Adrenalin.  Sehr  bedeutende  Drucksteigerung  bei  ab* 
nehmender  PulsgrOsse. 

11.41:  Die  Katze  wird  losgebunden.  Die  sichtbaren  Schleimhäute  sind 
cyanotisch ;  an  der  Zunge  fasciculäre  locomotorische  Zuckungen.  Kein  Comeabreflex. 

4.00  Nachmittag:  Die  Katze  liegt  auf  der  Seite,  athmet  flach  und  zeigt 
blitzartige  Zuckungen  von  geringer  Intensität  am  ganzen  Körper;  die  sichtbaren 
Schleimhäute  leicht  cyanotisch;  kein  Comealreflex;  am  Zungengrund  fasciculäre 
Zuckungen.    Herzschlag  sehr  langsam  und  schwach. 

4.18:  0,00025  g  Adrenalin  intravenös.  Die  Zuckungen  werden  sofort 
frequenter  und  stärker,  der  Herzschlag  ist  wegen  der  heftigen  Zuckungen  der 
Thoraxmuskeln  schwer  zu  fühlen. 

4.55:  Tod. 

Auch  beim  Resorcin  treten  im  Anschluss  an  die  Injection  Druck- 
senkuDgen  auf,  oft  ist  die  Injection  von  sofortigem  Herzstillstand  ge- 
folgt, nach  welchem  man,  wenn  bereits  vorher  genügende  Resorcin- 
mengen  eingebracht  worden  waren,  das  Fortbestehen  der  Spontan- 
athmung beobachten  kann,  welche  dann  alle  Stadien  der  Erstickung 
durchmacht.  Auch  die  beim  Resorcin  sehr  heftigen  Zuckungen  über- 
dauern den  Herzstillstand  um  einige  Zeit.  Die  im  Laufe  des  Ver- 
suches fortschreitende  Drucksenkung  durch  Vasomotorenlähmung  ist 
hier  wieder  deutlich  ausgesprochen;  wir  müssen  wohl  dieses  Ver- 
siegen des  Kreislaufs  für  den  frühen  Tod  der  überlebenden  Thiere 
in   erster  Linie    verantwortlich   machen.    Die   am  Ende  des   oben 
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citirten  Versuches  (12.38^)  vorgenommene  Adrenalininjection  zeigt 
deutlich,  dass  das  Herz  an  den  schlechten  Kreislaufsverhältnissen,  wie 
sie  nach  Einbringung  grösserer  Resorcinmengen  die  Regel  bilden, 
nicht  in  nennenswerthem  Maasse  betheiligt  ist. 

Hydrochinon. 

Tersnch  57, 

Katze,  4100g. 

10.34:  0,01  g  Curarin. 

10.35:  0,005  g  Curarin. 

10.86:  0,0025  g  Curarin.  Bei  Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  er- 
folgen noch  starke  Zuckungen,  welche  als  exspiratorische  Zacken  an  der  Athem- 
curve  erscheinen. 

10.38:  0,0025  g  Curarin.    Druck  sehr  niedrig. 

10.43:  0,0002  g  Adrenalin.  Sehr  bedeutende  Drucksteigerung;  dieselbe 
geht  jedoch  vorüber,  und  der  Druck  sinkt  auf  sein  früheres  tiefes  Niveau  ab. 
Ischiadicus  gelähmt. 

10.47 :  Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  bewirkt  nur  schwache  Druck- 
steigerung. 

10.51:  0,05  g  Hydrochinon;  schwache  Drucksteigerung. 

10.52:  0,05  g  Hydrochinon;  schwache  Dnicksteigerung.  Zuckungen. 
Nach  50  See.  tiefe,  regelmässige  Athmung  (siehe  Tafel  IV)  ohne 
secundäre  Zacken.  Nach  100  See.  wird  die  Athmung  rasch  seichter  und  hört 
auf,  der  Druck  sinkt. 

10.54:  Auf  Ischiadicusreizung  deutliche  Zuckung  im  Sprung- 
gelenk. 

10.56:  0,05  g  Hydrochinon;  Spontanathmung  wie  oben. 

11.00:  0,15  g  Hydrochinon;  nach  45  See.  keine  Athmung. 

11.03:  Auf  Ischiadicusreizung  erfolgt  kräftige  Zuckung. 

11.12:  0,0002  g  Adrenaltn.  Während  der  bedeutenden  Drucksteigerung 
Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation.  Zuerst  verzeichnet  der  Athemschreiber 
nur  sehr  frequente  Zuckungen  von  verschiedener  Tiefe;  allmählich  sondern  sich 
die  tieferen  Zacken  von  den  seltener  und  kleiner  werdenden  seichteren  Zacken  ab, 
und  es  entsteht  eine  frequente  tiefe  Athmung,  welche  2  Min.  nach  der  Aussetzung 
der  künstlichen  Ventilation  rasch  seichter  wird.  Mittlerweile  ist  der  durch 
Adrenalin  gesteigerte  Druck  wieder  abgesunken.  An  dem  Thier  sind,  auch  bei 
künstlicher  Ventilation,  fortwährend  heftige  Zuckungen  zu  sehen. 

11.53:  Enorm  frequente  Spontanathmung,  die  dann  an  Frequenz  ab-,  an 
Tiefe  bedeutend  zunimmt.    Exspiration  stossweise. 

Das  Thier  wird  entblutet. 

Das  Hydrochinon  ist  in  meinen  Versuchen  als  der  ungiftagste 
Körper  unter  den  Dioxybenzolen  zu  betrachten ,  auf  den  Kreislauf 
wirkt  es   in   den   zur  Wiederbelebung  nothwendigen  Dosen  kaum 
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schädlich  ein;  ja  in  dem  vorher  citirten  Versuche  geheint  es  auf  den 
durch  das  Gurarin  gesenkten  Blutdruck  eher  günstig  eingewirkt  zu 
haben. 

Bemerkenswerth  ist  die  prompte  Wirkung  auf  die  Wieder- 
herstellung der  Spontanathmung  und  der  Erregbarkeit  des  K.  isclii- 
adicus,  welche  schon  nach  kleinen  Mengen  eintritt.  Wird  weiter 
Hydrochinon  zugeführt,  so  bekommt  die  Athmung  den  oben  näher 
beschriebenen  Charakter,  indem  sie  sich  aus  dem  Chaos  der  heftigen 
Zuckungen  der  Kumpfmuskeln  durch  das  Seltenerwerden  der  letzteren 
im  Laufe  der  ersten  Minute  als  rhythmische  Bewegung  absondert. 
Merkwürdig  ist  ferner,  dass  die  Insufficienz  der  Spontanathmung 
nicht  wie  bei  anderen  Giften  dadurch  angezeigt  wird,  dass  die  ein- 
zelnen Athemzüge  seltener  werden  und  dann  auch  an  Tiefe  ab- 
nehmen, sondern  dass  im  Laufe  weniger  Secunden  die  Athmung  mit 
einem  Male  ganz  seicht  wird  und  wieder  in  jener  Menge  von 
Zuckungen  verschwindet,  aus  denen  sie  hervorgegangen  ist. 

Diese  Zuckungen  sind  sehr  heftig  und  bilden,  wie  beim  Resor- 
cin,  einen  integrirenden  Bestandtheil  des  Vergiftungsbildes.  Es  unter- 
liegt für  mich  keinem  Zweifel,  dass  das  Thier,  welches  zu  dem  oben 
citirten  Versuch  gedient  hat,  mit  der  am  Schluss  verzeichneten 
Spontanathmung  hätte  weiter  leben  können ;  ich  habe  es  jedoch  ent- 
blutet, weil,  wie  ich  schon  in  meiner  früheren  Abhandlung  hervor- 
gehoben habe,  die  Frage,  ob  das  Thier  überlebt  oder  nicht,  für  die 
Frage  nach  dem  Bestehen  eines  Antagonismus  zwischen  zwei  Giften 
eigentlich  belanglos  ist 

Trioxybenzole. 

Pyrogallol. 

Tersnch  80. 

Katze,  9050  g. 

9.59h:  0,005  g  CurariD. 

10.04:  Auf  Ischiadicosreizimg  erfolgt  ganz  schwache  Zuckung  der  Zehen. 
Bei  Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  Krämpfe. 

10.05:  0,005  g  Curarin. 

10.09 :  Auf  der  Höhe  der  dyspnoischen  Drucksteigerung  einzelne  Zuckungen 
der  Bauchmuskeln,  welche  an  der  Athemcurre  als  exspiratorische  Zacken  er- 
scheinen. 

IO.IIV2:  0,0025  g  Curarin. 

10.14:  Ischiadicus  gelähmt    Keine  Athmung. 

10.20—24:  0,1  g  Pyrogallol;  der  Blutdruck  sinkt  während  der  Infusion 
continuirlich  ab. 
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10.25:  Auf  Ischiadicnsreizung  deutliche  Zuckung  der  Zehen. 
Schon  vor  dem  Eintritt,  der  dyspnoischen  Blutdrucksteigerung 
flache,  ziemlich  seltene  Athmung. 

10.29:  Blutdruck  hoch,  Herzaction  etwas  unregelmässig. 

10.36—37:  0,06  g  Pyrogallol. 

10.38:  Zuckung  auf  Ischiadicusreizung  unverändert;  gleich  nach  der  Aus- 
setzung der  künstlichen  Ventilation  seichte,  regelmässige  Athmung,  welche  bei 
steigendem  Druck  an  Tiefe  zu-,  an  Frequenz  abnimmt,  um  sich  auf  der  Höhe 
der  Dnicksteigerung  bei  gleichbleibender  Tiefe  auf  die  frühere  Frequenz  einzu- 
stellen. Die  sichtbaren  Schleimhäute  sind  auch  bei  künstlicher  Ventilation  leicht 
cyanotisch. 

10.43:  Auf  Ischiadicusreizung  lebhafte  Adduction  des  Beines  und  Beugung 
der  Zehen. 

10.44—45:  0,1  g  Pyrogallol. 

10.46:  Gleich  nach  der  Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  tiefe,  regel- 
mässige Athmung  (siehe  Tafel  IV).  Trotzdem  kommt  es  noch  sur  dyspnoischen 
Drucksteigerung,  während  welcher  die  Athmung  tiefer  und  etwas  weniger  firequent 
wird.    Stossweise  Exspiration  durch  Gontraction  der  Bauchdecken. 

10.53".  Die  Cyanose  der  sichtbaren  Schleimhäute  hat  stark  zugenommen. 

10.57:  Die  künstliche  Athmung  wird  abgestellt  Die  in  ver- 
schiedenen Intervallen  von  nun  ab  verzeichnete  Spontanathmung  nimmt  vor 
Allem  bedeutend  an  Frequenz,  aber  auch  an  Tiefe  zu. 

11.30:  Naht  der  Trachea  und  der  Wunden.    Das  Thier  wird  abgebunden. 

12.45:  Die  Katze  hat  ihre  volle  Bewegungsfähigkeit  wiedererlangt,  geht 
ganz  gut,  ist  aber  noch  schwach.    Schleimhäute  grau-cyanotisch. 

5.30:  Die  Katze  sitzt  ruhig  in  einer  dunklen  Ecke. 

27.  Juni  9^  früh  (24  Stunden  nach  Beginn  des  Versuches):  Die  Katze  ist 
traurig,  die  Wunden  'beginnen  stark  zu  eitern.  Die  Bewegungsfähigkeit  ist  voll- 
ständig erhalten,  das  Sensorium  frei.  Die  Katze  wird  zu  einem  anderen  Versuch 
verwendet    Das  aus  der  Carotis  entnommene  Blut  ist  dunkel  braunroth. 

Das  Pyrogallol  ist  nicht  nur  ein  wirksamer  Antagonist  des 
Curarins,  sondern  auch  ein  schweres  Gift  für  die  Circulationsapparate, 
deren  Funcüonsfähigkeit  insbesondere  durch  zu  rasche  Einbringung 
des  Pyrogallols  gefährdet  wird.  Auch  bei  der  Verwendung  1^/oiger 
Lösung  muss  die  Infusion  langsam  ausgeführt  werden.  Man  beobachtet 
dann  eine  meist  geringfügige  Drucksteigerung,  auf  welche  Druckabfall 
folgt.  Im  Gegensatz  zu  diesen,  auf  Reizung  resp.  Erregbarkeits- 
herabsetzung der  Vasomotoren  beruhenden  Erscheinungen  beobachtet 
"man,  insbesondere  nach  Injection  concentrlrterer  Lösungen,  sofortigen 
Druckabfall  in  Folge  von  Herzlähmung.  Die  durch  das  Pyrogallol 
hervorgerufenen  Veränderungen  des  Blutes  sind  den  nach  Injection 
von  Brenzcatechin  auftretenden  analog;  die  Wiederherstellung  der 
Spontanathmung  erfolgt  jedoch  beim  Pyrogallol  schon  nach  kleineren 
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Dosen,  welche  noch  einen  grossen  Theil  des  Blutes  unverikndert 
lassen,  so  dass  die  Thiere  überleben  können.  Wenn  man  von  vom 
herein  grössere  Mengen  Pyrogallol  (1  g  und  darüber)  in  den  Kreis- 
lauf bringt,  so  wird  weder  die  Athmung  noch  die  Erregbarkeit  des 
N.  iflchiadicus  wieder  hergestellt* 


Phloroglucin. 

Tersnch  64. 
Katze  880e  g. 

9.49h:  0,005  g  Curarin« 

9.54:  0,005  g  Curarin;  auf  Ischiadicusreizung  erfolgt  noch  schwache 
Zackung. 

9.55:  00025  g  Curarin. 

10.00:  Ischiadicus  und  Athmung  gelähmt. 

10.07:  0,25  g  Phlorogl.;  ausser  einer  ganz  leichten,  vorQbergehendea 
Drucksteigerung  keine  Wirkung  auf  den  Blutdruck.    Am  Thier  nichts  zu  sehen. 

10.09:  IscMadicns  gelähmt;  keine  Athmung. 

10.12~-10.13:  0,25  g  Phlorogl.    Ischiadicus  gelähmt 

10.14-10.16:  0,88  g  Phlorogl. 

10.17:  Auf  Ischiadicusreizung  leichte  Zuckung  im  Sprunggelenk. 
Auf  der  Höhe  der  dyspnoischen  Drucksteigerung  erfolgen  einzelne 
seichte  Athemzüge.  Die  Pulse  sind  sehr  gross  und  haben  an  Frequenz  ab- 
genommen. 

10.22—1023:  0,426  g  Phlorogl.    Weitere  Vergrösserung  der  Pulse. 

10.24:  Bei  absinkendem  Druck  treten  tiefere  Athemzüge  auf,  worauf  der 
Druck  neuerlich  ansteigt 

10.29—1031:  0,416  g  Phlorogl.  Pulse  sehr  bedeutend  vergrössert,  peri- 
odische Irregularitäten.    Blutdruck  hoch. 

10.32:  Auf  Ischiadicusreizung  deutliche,  aber  noch  ziemlich  sehwache 
Zuckung  im  Sprunggelenk. 

10.33:  Bei  sinkendem  Druck  tritt  tiefere  Athmung  auf,  darauf  neuerliche 
Drucksteigerung. 

10.89—10.44:  0,88  g  Phlorogl.;  auf  Ischiadicusreizung  kräftige  Zuckung. 
Die  Spontanathmung  ist  unregelmässig,  aber  frequenter  als  firüher;  sie  tritt 
schon  20  See.  nach  der  Aussetzung  der  künstlichen  Ventilation  auf  und  wird  bei 
sinkendem  Druck  viel  tiefer  und  weniger  frequent 

10.50—10.58 :  0,83  gPhlorogl.;  während  des  Einfliessens  einzelne  Zuckungen. 
Die  nach  Ischiadicusreizung  auftretende  Zuckung  unverändert 

10.54:  Seichte,  unregelmässige  Athmung  gleich  nach  der  Aussetzung  der 
künstlichen  Ventilation. 

11.01-11.07:  0,88  g  Phlorogl. 

11.05:  Sehr  stark  verlangsamte,  unregelmässige  Herzaction  hei  stark  ge- 
sunkenem Blutdruck. 

E.  Pflagrer.  Archiv  fttr  Physiologie.    Bd.  92.  29 
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11.07:  Herzaction  unverändert.  Nach  Aussetzung  der  künsüichea  Ventilation 
beträchtliche  dyspnoische  Drucksteigerung,  während  welcher  die  Herzaction  regel« 
massig  wird ;  altemirende  Schlagfolge.    Die  Athmung  wird  frequent  und  massig  tief, 

11.11—11.14:  0,884  g  Phlorogl. 

11.15:  Auf  Iscfaiadicusreizung  schwache  Zuckung.  Die  Spöntanathmung  ist 
erst  seicht  und  unregelmässig,  wird  aber  bald  frequent  und  massig  tief.  Starke 
Pulsverlangsamung  bei  mittlerer  Pulsgrösse.    Blutdruck  ca.  100  mm  Hg. 

0,0008  g  Adrenalin  bewirkt  gute  Drucksteigerung  mit  enormer  Yer- 
gröBserung  der  Pulse. 

Die  Katze  wird  entblutet.  Man  gewinnt  aus  der  Carotis  140  ccm  normal 
gefärbten  Blutes,  welches  gut  gerinnt.  In  der  Blase  12  ccm  trüben,  etwas  blutigen 
Harnes.  Im  Abdomen  etwas  freie  blutig-seröse  Flüssigkeit;  ebenso  im  Her^eutel. 
Leber  blass,  sehr  matsch;  Nierenrinde  auffallend  blass. 

Das  Phloroglucin  ist  der  schwächste  Antagonist  des  Gurarins 
unter  den  von  mir  untersuchten  Benzolderivaten;  nach  meinen  Ver- 
suchen scheint  es  auch  der  uugiftiprste  Körper  zu  sein.  Ich  habe  in 
dem  oben  citirten  Versuche  5  g  Phloroglucin  eingebracht,  ohne  irgend 
allarmirende  Symptome  am  Thier  beobachtet  zu  habei.  Die  gegen 
Ende  des  Versuches  schlechte  Herzaction  dürfte  wohl  der  üeberlastung 
des  Kreislaufs  durch  die  grossen  Flüssigkeitsmengeh  zuzuschreiben 
sein,  denn  bei  der  Schwerlöslichkeit  meines  Präparates  war  ich  ge- 
nöthigt,  die  5  g  Phloroglucin  in  300  ccm  zu  lösen. 

Oxyhydrochinon. 

Tersnch  88. 
Katze,  2150  g. 

10.09 1":  0,005  g  Curarin. 

10.14:  Keine  Athmung.    Ischiadicus  gelähmt. 

10.20—10.21:  0,5  g  Oxyh.;  geringe  Drucksteigerung. 

10.22:  Sehr  tiefe,  onregelmässige  Athmung  bei  ansteigendem  Blutdruck,  auf 
dessen  Höhe  Krämpfe  auftreten,  welche  als  grosse  Zacken  in  der  Richtung  der 
Exspiration  an  der  Athemcurve  erscheinen. 

10.24:  Auf  Ischiadicusreizung  erfolgt  sehr  lebhafle  Zuckung. 

10.32:  Athmung  tief,  regelmässig,  ohne  exspiratorisches  Zucken  (siehe 
Tafel  lY).    Ischiadicuszuckung  unverändert. 

10.36:  0,005  g  Curarin. 

10.37:  Ischiadicus  gelähmt 

10.38:  Keine  Spontauathmnng;  der  Blutdruck  sinkt  sehr  bald  ab. 

10.42:  Keine  Athmung.  Der  Blutdruck  hält  sich  normal  lange;  massige 
dyspnoische  Druckäteigerung.    Keine  Spur  von  Bewegung. 

10.46 — 10.47:  0,05  g  Oxyh.;  gegen  Ende  der  Infusion  starke  Drucksteigerung. 

10.48:  Auf  Ischiadicusreizung  deutliche  Zuckung  des  Fusses. 
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10.49:  Kurz  nach  der  Aussetzung  der  kQnstlichen  Ventilation  erscheinen 
an  der  Athemcurve  flache  Wellen;  dieselben  werden  allmählich  tiefer.  Auf  der 
Höhe  der  dyspnoischen  Blutdrucksteigerung  massig  tiefe,  regelmässige  'Athmung.. 

10.56-10.57:  0,«25  g  Oxyh. 

10.58:  Zuckung  auf  Ischiadicusreizung  unverändert 

10.59:  Die  Spontanathmung  ist  regelmässig  und  Tiel  tiefer. 

Dieser  Versuch,  in  welchem  eine  ^la^loige  Lösung  von  Oxy- 
hydrochinon  (Schuchardt)  angewendet  worden  war,  zeigt  in  ein- 
wandfreier Weise  das  Bestehen  des  doppelseitigen  Antagonismus 
zwischen  Oxyhydrochinon  und  Gurarin.  Die  Katze  war 
schon  durch  eine  kleine  Dosis  des  letzteren  tief  curaresirt  worden,  und , 
schon  0,05  g  Oxyhydrochinon  führten  zu  ausgiebiger  Spontanathmung, 
welche  nur  durch  heftige  Zuckungen  complicirt  war;  es  wurde  hierauf 
das  Thier  neuerdings  curaresirt,  wozu  wieder  die  anfangs  injicirte 
Curarindosis  ausreichte.  Auch  jetzt  wurde  sowohl  die  Spontan- 
athmung als  auch  die  Erregbarkeit  des  N.  ischiadicus  durch  0,05  g 
Oxyhydrochinon  wieder  hergestellt,  nur  war  die  Spontanathmung 
weniger  tief  als  das  erste  Mal. 

Das  Oxyhydrochinon  erinnert,  was  die  prompte  Wirkung  am, 
curaresirten  Thier  anlangt,  an  das  Hydrochinon,  es  ist  aber  viel 
giftiger  als  das  letztere.  Bei  der  Infusion  einer  so  schwachen  LAsung, 
wie  ich  sie  in  dem  vorher  citirten  Versuch  angewendet  habe,  tritt 
allerdings  die  den  Kreislauf  schädigende  Wirkung  des  Giftes  nicht 
immer  zu  Tage;  ja  in  der  Regel  schliesst  sich  an  die  Infusion  sogar 
eine  oft  nicht  unbeträchtliche  Drucksteigerung  an;  in  einigen  Ver- 
suchen erfolgte  aber,  selbst  wenn  schon  mehrere  Minuten  seit  der 
Infusion  verflossen  waren,  plötzlicher  Herzstillstand,  so  dass  der  Ge- 
danke nahe  gelegt  wird,  als  ob  das  Oxyhydrochinon  im  kreisenden 
Blute  erst  gewisse  Umwandlungen  erfahren  müsste,  um  dann  mit 
einem  Male  giftig  zu  wirken.  Nach  solchen  plötzlichen  Herz- 
stillständen konnte  ich  in  zwei  Versuchen  das  Fortbestehen  der 
wieder  hergestellten  Spontanathmung  beobachten,  welche  rasch  an 
Frequenz  abnahm  und  endlich  in  Form  terminaler  AthemzQge  erlosch« 

Das  Verhältniss  des  Oxyhydrochinons  zum  Hydrochinon  bestätigt 
auch  die  aus  dem  Verhalten  anderer  Benzolderivate  abgeleitete  An- 
nahme, dass  die  Giftigkeit  mit  der  Zahl  der  Hydroxylgruppen  steige. 
Auch  die  Thatsache,  dass  die  krampferregende  Wirkung  mit  der  Zahl 
der  offenen  Hydroxylgruppen  zunimmt,  findet  hier  eine  Bestätigung. 

Allerdings  treten  auch  beim  Hydrochinon  sehr  heftige  Zuckungen  auf, 

29* 
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dieselben  haben  aber  doch  nicht  den  krampfartigen  Charakter  der 
beim  Oxyhydrochinon  beobachteten  Zuckungen,  welche  das  gefesselte 
Thier  auf  dem  Brett  hin  und  her  werfen  und  an  der  Athemcurve 
als  mächtige  Zacken  in  der  Richtung  der  Exspiration  erscheinen. 

Die  Kresole- 

Die  drei  Eresole  sind  als  Antagonisten  des  Gurarins  mit  dem 
Phenol  ungefähr  gleichwerthig,  nach  meinen  Versuchen  scheinen  sie 
jedoch  giftiger  zu  sein  als  das  letztere;  nur  das  Metakresol  dürfte 
eine  Ausnahme  machen.  Bei  den  Kresolen  trennt  sich  die  periphere 
Wirkung  insofern  deutlich  von  der  centralen  ab,  als  die  erstere 
meist  erst  bei  Dosen  stärker  hervortritt,  welche  schon  eine  schwere 
Schädigung  des  Gentrums,  insbesondere  der  Vasomotoren,  zur  Folge 
haben;  g^en  Ende  des  Versuches,  wenn  der  Druck  bereits  para- 
lytisch geworden  ist  und  durch  sensible  Reize  nicht  mehr  gehoben 
werden  kann,  werden  die  Zuckungen  heftiger  und  pflegen  dann  den 
Tod  des  Thieres  noch  um  einige  Minuten  zu  überdauern.  Der 
centralen  Herabsetzung  der  Erregbarkeit  entsprechend  ist  auch  die 
Spontanathmung,  welche  nach  der  Infusion  der  Kresollösung  auftritt, 
entweder  sehr  seicht  und  wenig  frequent  (Parakresol)  oder  höchst 
unregelmässig  und  durch  Zuckungen  des  Zwerchfells,  sowie  der 
Thorax-  und  Bauchmuskeln  derart  complicirt,  dass  man  von  der 
rhythmischen  Thätigkeit  des  Athemcentrums  nichts  mehr  sehen  kann 
und  wohl  der  Vermuthung  Raum  geben  muss,  dass  der  Athem- 
Schreiber  eben  nur  die  durch  die  peripheren  Zuckungen  bewirkten 
Volumschwankungen  der  Lungen  verzeichne  (Ortho-  und  Metakresol), 
ohne  dass  das  Zwerchfell  vom  Gentrum  aus  überhaupt  zu  rhyth- 
mischen Gontractionen  gebracht  wird.  Die  auf  diese  Art  entstehenden 
Elongationen  des  Schreibers  können  manchmal  nicht  unbedeutend 
sein;  es  findet  aber  trotzdem  keine  ausreichende  Ventilation  der 
Lungen  statt;  dazu  kommt  noch,  dass  das  Vasomotorencentrum 
schwer  geschädigt  ist  und  daher  schon  nach  kurzer  Dyspnoö  versagt; 
es  hat  dementsprechend  auch  kein  einziges  Thier  den  Gurarin-Kresol- 
versuch  überlebt.  Unmittelbar  im  Anschluss  an  die  Infusion  P/oiger 
Kresollösung  in  die  Vene  beobachtet  man  jedes  Mal  Absinken  des 
Druckes.  Nach  mittleren  Dosen  (0,2—0,3  g)  treten  meist  leichte 
oberflächliche  Zuckungen  auf,  welche  sich  dann  während  der  folgenden 
Inftisionen  regelmässig  wiederholen  und  nach  Einbringung  grösserer 
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Dogen  auch  in  den  Zwischenpausen  fortbestehen.    Die  Zuckungen 
sind  beim  Ortho-  und  insbesondere  beim  Metakresol  vorhanden. 

Da  die  nach  Infusion  der  verschiedenen  Kresole  auftretenden 
Erscheinungen  wenig  Unterschiede  darbieten,  beschränke  ich  mich 
darauf,  einen  mit  Metakresol  angestellten  Versuch  zu  citiren. 

Tersnch  74. 

Katze,  2800  g. 

9.2n:  0,005  g  Gararin. 

9.23:  0,005  g  Curarin. 

9.25:  N.  ischiad.  gelähmt  Auf  Aossetzong  der  kOnstlicben  Ventilation  er- 
folgt noch  seichte  Athmang. 

9.26:  0,00S5  g  Curarin. 

9.30:  Athmung  gelähmt. 

9.32—9.34:  0,1  g  Metakresol.    Der  Blutdruck  sinkt  alhnähUch  ab. 

9.35:  N.  ischiad.  gelähmt. 

9.36—9.40:  0,1  g  Metakresol;  während  des  Einfliessens leichte  Zuckungen 
der  Bauchwand. 

9.41:  Ischiadicns  gelähmt;  kaum  sichtbar,  seltene  Athmung.  Bei  Aussetzung 
der  künstlichen  Ventilation  dauern  die  leichten  Zuckungen  der  Bauchmuskeln  an. 

9.48—9.46:  0,05  g  Metakresol. 

9.44:  SSehr  seichte,  seltene  Athmung. 

9.45:  Auf  Ischiadicusreizung  deutliche  Zuckung  im  Sprunggelenk. 

9.47-9.49:  0,05  g  Metakresol. 

9.50:  Zuckung  auf  Ischiadicusreizung  etwas  deutlicher. 

9.57:  Spontanathmung  etwas  tiefer  als  früher,  aber  noch  immer  sehr  seicht 
und  von  unregelmässiger  Frequenz. 

9.58—10.02: 0,1  g  Metakresol;  während  des  Einfliessens  stärkere  Zuckungen 
der  Bauchmuskeln. 

10.03:  Spontanathmung  tiefer,  von  unregelmässiger  Frequenz. 

10.05:  Auf  Ischiadicusreizung  blitzartige  Zuckung  im  Sprunggelenk,  kaum 
stärker  als  früher. 

10.06-10.11:  0,1  g  Metakresol. 

10.12:  Spontanathmung  neuerlich  tiefer,  frequenter,  aber  unregelmässig. 
Reizung  des  centralen  Ischiadicus-Stumpfes  (20  See  R.-A.  50  mm) 
bewirkt  nur  minimale  Drucksteigerung. 

10.18:  Spontanathmung  unverändert 

10.19—10.24:  0,1  g  Metakresol. 

10.25:  0,0002  g  Adrenalin;  während  der  hierauf  entstehenden  bedeutenden 
Drucksteigerung  nimmt  die  Zahl  der  tiefen  AthemzOge  etwas  zu. 

10.31—10.36:  0,1  g  Metakresol. 

16.37:  Athmung  tiefer,  ganz  unregelmässig,  von  geringerer  Frequenz. 
Reizung  des  centralen  Ischiadicus-Stumpfes  (17  See.)  hat  keinen  Ein- 
fluss  auf  den  Blutdruck;  während  der  Reizung  nimmt  die  Zahl  der  tiefen  Athem- 
züge  etwas  ab. 
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10.41—10.46:  0,1  g  Metakresol. 
.10.47:  Spontanathmang  im  WeseDtlichen  unverändert 
10.48—10.53:  0,1  g  Metakresol. 

10.54:  Athmung  tief  und  selten,  von  unregelmässiger  Frequenz. 
10.55—11.00:  0,1  g  Metakresol.    Tod. 

Die  Besultate  der  mit  den  Phenolen  angestellten  Versuche  möchte 
ich  in  folgenden  Sätzen  zusammenfassen : 

1.  Das  Phenol,  die  Di-  und  Trioxybenzole,  sowie 
die  drei  Kresole  sind  Antagonisten  des  Curarins. 

2.  Die  wirksamsten  Körper  sind  Hydrochinon,  Be- 
sorcin,  Pyrogallol  und  Oxyhydrochinon.  Die  übrigen 
Körper,  besonders  das  Phenol,  Brenzcatechin  und  die  Kresole  sind  viel 
weniger  wirksam  und  beeinträchtigen  durch  die  schwere  Schädigung 
der  Circulation  die  Möglichkeit  des  Ueberlebens  der  Versuchsthiere. 
Das  Phloroglucin  ist  der  schwächste  Antagonist  des  Curarins. 

3.  Brenzcatechin,  Hydrochinon  und  Pyrolgallol  verändern  das 
•Blut  durch  Methämoglobinbildung  und  beeinträchtigen  dadurch  die 
innere  Athmung  und  die  vollständigfe  Wiederherstellung  des  Versuchs- 
thieres.  Das  Hydrochinon  ist  in  den  zur  Wiederbelebung  noth- 
wendigen  Mengen  in  dieser  Beziehung  am  ungefährlichsten. 


lieber  den  verschiedenen  Grad  der  Giftigkeit  der  untersuchten 
Benzolderivate  widersprechen  meine  Versuche  vielfach  den  in  der 
Literatur  vorliegenden  Angaben,  welche  ich  im  Folgenden  in  ihren 
Hauptzügen  wiedergebe. 

Bezüglich  der  Phenole  kann  ich  auf  die  einleitenden  Bemerkungen 
verweisen,  in  welchen  ich  bereits  die  Angabe  verzeichnet  habe,  dass 
die  Giftigkeit  der  Phenole  mit  der  Zahl  der  Hydroxylgruppen  steigt; 
der  einfache 'Kohlenwasserstoff,  das  Benzol,  ist  der  ungiftigste,  die 
Trioxybenzole  sind  die  giftigsten  Körper,  die  Dioxybenzole  stehen 
zwischen  beiden  [Fränkel  (8)]. 

Die  Angaben  über  das  Verhältniss  der  Phenole  zu  den  Kresolen 
gehen  jedoch  weit  aus  einander.  Meili  (9)  behauptet,  die  Kresole  wären 
ungefähr  gleich  giftig  wie  das  Phenol,  während  die  meisten  anderen 
Autoren  die  Kresole  für  viel  weniger  giftig  halten.  Versuche,  welche 
Kunkel  (7)  an  Fröschen  angestellt  hat,  haben  keine  Entscheidung  in 
dieser  Frage  gebracht. 
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In  meinen  Versuchen  ist  hauptsächlich  die  die  Girculation 
schädigende  Componente  der  Giftwirkung  zu  Tage  getreten,  und  dabei 
ergaben  sich  folgende  Verhältnisse.  Ich  fand  Phenol,  Brenzcatechin 
und  Hydrochinon   ungefähr   gleich   giftig,  Resorcin  etwas  weniger. 

Am  aufftllligsten  wird  jedoch  die  Differenz  zwischen  den  An- 
gaben der  Autoren  und  meinen  Versuchsergebnissen  bei  den  Trioxy- 
benzolen,  welche  als  die  giftigsten  Körper  der  Reihe  betrachtet  werden. 
Ich  habe  von  Phloroglucin  5  g  ohne  wesentliche  Schädigung  des 
Thieres  einbringen  können ;  andererseits  befinden  sich  unter  den  drei 
Thieren,  welche  den  Versuch  überlebt  haben,  zwei  mit  Pyrogallol 
vergiftete  Katzen.  Der  giftigste  Körper  unter  den  Trioxybenzolen 
ist  nach  meinen  Versuchen  das  Oxyhydrochinon ,  nach  diesem  käme 
Pyrogallol,  während  voa  Phloroglucin  ungleich  grössere  ^engen  ver- 
tragen werden.  Beim  Oxyhydrochinon  bestätigt  sich  auch  die  Richtig- 
keit der  Annahme ,  dass  die  Giftigkeit  mit  der  Zahl  der  Hydroxyl- 
gruppen zunehme,  denn  es  ist  bedeutend  giftiger  als  das  Hydrochinon, 
mit  welchem  es  jedoch  die  prompte  Wirkung  am  curaresirten  Thiere 
theilt. 

Was  die  Giftigkeit  der  Kresole  anlangt,  so  scheint  Ortho-  und 
Parakresol  ebenso  giftig  zu  sein  wie  Phenol;  Metakresol  dürfte 
weniger  giftig  sein.  Doch  scheint  es,  als  ob  das  Phenol  rascher 
wirkte  als  die  Kresole  (Meili),  so  dass  nach  Einbringung  gleich 
grosser  Dosen  der  letzteren  doch  nachträglich  eine  weitaus  schwerere 
Schädigung  des  Organismus  eintreten  könnte. 

Bei  der  von  mir  gewählten  Versuchsanordnung  wird  eine  spät 
iauftretende  Giftwirkung  gar  nicht  in  Erscheinung  zu  treten  brauchen, 
während  die  zur  Beseitigung  der  Curarinlähmung  führende  Wirkungs- 
componente  viel  früher  eintreten  kann;  das  Thier  kann  also  alle 
Zeichen  der  wieder  hergestellten  Erregbarkeit  darbieten,  ohne  die 
zum  Tode  führende  Giftmenge  unschädlich  gemacht  zu  haben. 

Die  Differenz  zwischen  meinen  Angaben  und  denen  der  Autoren 

ist  aber  auch  aus  dem  Umstände  zu  erklären,  dass  die  Guraresirung 

-und    die   dadurch  bedingte   künstliche  Athmung  besonders  für  das 

Centralnervensystem  gewisse  Bedingungen  schafft,  welche  von  jenen, 

wie  sie  für  spontan  athmende  Thiere  gelten,  abweichen. 
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VII.    Zweifelhafte  und  negative  Resultate. 
Schlussbemerkungen. 

Es  erübrigt  nun  noch,  in  Kürze  derjenigen  Substanzen  zu  ge- 
denken, bei  welchen  die  Untersuchung  über  ihr  antagonistisches  Ver- 
balten zum  Gurarin  ein  zweifelhaftes  bezw.  negatives  Resultat  er- 
geben hat  Zweifelhaft  blieb  das  Ergebniss  vor  Allem  in  jenen 
Fällen,  wo  die  Zufuhr  grösserer  Mengen  der  Substanz  wegen  der 
Giftigkeit  derselben  nicht  möglich  war,  während  die  protahirte  Ein- 
verleibung kleinerer  Dosen  sich  über  einen  so  langen  Zeitraum  er- 
streckte, dass  der  Einfluss  der  vorgeschrittenen  Ausscheidung  de& 
Curarins  nicht  mit  Sicherheit  auageschlossen  werden  konnte. 

Chlorbaryam. 

Die  am  Kaninchen  angestellten  Versuche  fielen  sämmtlich  negativ 
aus;  von  den  Versuchen  an  Katzen  spricht  allerdings  ein  einziger 
tCiT  den  Antagonismus,  welchen  ich  jedoch  in  anderen  Versucben 
nicht  mehr  nachweisen  konnte.    Ich  citire  den  positiven  Versuch: 

Katze,  ^850  g. 

Bis  5.18:  0,015  g  Curarin.    Athmong  and  N.  ischiad.  gelähmt. 

5.30:  0,02  g  Chlorbaryum. 

5.31 :  Der  Athemschreiber  verzeichnet  hier  und  da  einen  ganz  seichten  Absats. 
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5.86:  0,01  g  Chlorbaryum.  Atbmung  unverändert.  N.  ischiad.  deutlich 
erregbar.    Schwache  Zuckungen  an  den  Halsmuskeln. 

5.40:  0,01  g  Chlorbaryum.    Athmung  wie  frtther,  sehr  schwach. 

5.46:  0,01  g  Chlorbaryum. 

5.50:  0,U8  g  Chlorbaryum.  Nun  treten  deutliche,  wenn  auch  seichte 
und  noch  wenige  frequente  AthemzOge  auf,  jedoch  erst  zugleich  mit  dem  unter 
Vaguspulsen  erfolgenden  Abfall  des  dyspnoisch  gesteigerten  Blutdrucks. 

6.00:  0,08  g  Chlorbaryum. 

6.06:  0,05  g  Chlorbaryum.    Athmung  unverändert 

6.09:  0,05  Chlorbaryum. 

6.12:  Athmung  wenig  frequent,  aber  ziemlich  tief  und  regelmässig. 

Der  Werth  dieses  positiven  Ergebnisses  wird  einigermaassen  in 
Frage  gestellt  durch  den  Umstand,  dass  die  Katze  durch  eine  yer- 
hältnissmässig  geringe  Dosis  Gurarin  gelähmt  worden  war,  und  dass 
die  weitere  Zufuhr  von  Chlorbaryum  auf  die  Spontanathmung  ohne 
wesentlichen  Einfluss  blieb.  Ich  glaube  daher,  insbesondere  im  Hin- 
blick auf  die  übrigen  negativen  Resultate,  nicht,  dass  das  Chlor- 
baryum ein  Antagonist  des  Curarins  sei.    Dasselbe  gilt  für  das 

Pilocarpin. 

Hier  war  bei  einem  Kaninchen  Spontanathmung  nach  0,0004  g 
Pilocarpin  aufgetreten,  die  Erregbarkeit  des  N.  ischiadicus  war  nach 
0,0026  g  deutlich  wieder  hergestellt.  Auch  dieses  Thier  war  jedoch 
durch  eine  verhältnissmässig  geringe  Menge  Curarin  gelähmt  worden. 
Alle  übrigen  Versuche  ergaben  ein  negatives  Resultat 

Conün. 

Auch  von  den  mit  Coniin  angestellten  Versuchen  fiel  ein  ein- 
ziger positiv  aus,  alle  anderen  negativ. 

Katze,  2600  g. 

Bis  10.14:  0,015  g  Curarin. 

10.28:  0,0015  g  Coniin. 

10.31:  0,0015  g  Coniin. 

10.86:  0,0015  g  Coniin. 

10.89 :  Auf  Ischiadicus-Reizung  deutliche  Zuckung  der  Zehen. 

10.49:  0,0015  g  Coniin.  Auf  Ischiadicus -Reizung  deutliche  Zuckung  im 
Sprunggelenk.  Auf  der  Höhe  der  dyspnoischen  Blutdmcksteigerung  treten  einige 
unregelmässige  Athembewegungen  auf. 

10.57:  0,008  g  Coniin.    Athmung  wie  früher. 

11.06:  0,008  g  Coniin.  Die  Zuckung  auf  Ischiadicus -Reizung  ist  etwas 
schwächer. 

11.15:  0,OOB  g  Coniin.  Die  während  der  Drucksteigerung  ausgeführte 
Ischiadicus-Reizung  ergibt  stärkere  Zuckung. 
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11.26:  0,005.  g  GonÜD.    Einzelne  Zuckungen. 
11.36:  0,005  g  Coniin. 

11,89:  0,005  g  Coniin.  Die  Athembewegungen  und  die  Zuckungen  sind 
viel  schwächer  geworden. 

Campher. 

Die  Untersuchung  der  Campherwirkung  ain  curaresirten  Thier 
erschien  aus  dem  Grunde  geboten,  weil  der  Campher  beim  Kalt- 
blüter Curarewirkung  besitzt,  und  beim  Warmblüter  auch  nach  vor- 
heriger-Curaresirung  heftige  Zuckungen  beobachtet  werden  können, 
80  dass,  insbesondere  im  Hinblick  auf  die  Wirkung  beim  Frosche, 
eine  Einwirkung  des  Camphers  auf  die  intramuskulären  Nerven- 
e^digungen  als  wahrscheinlich  bezeichnet  werden  musste. 

Für  die  Einverleibung  des  Camphers  stehen  uns  ausser  dem 
subcutanen  noch  der  intestinale  und  der  intravenöse  Weg  offen;  doch 
.ersc))finen  die  beiden  letzteren  wegen  der  Grösse  der  zu  deutlicher 
Wirkung  erforderlichen  Meüge  zum  Studium  der  antagonistischen 
Wirkung  gegenüber  dem  Curarin  allein  geeignet.  Zur  Injection  in 
den  Oesophagus  bereitete  ich  mir  aus  frischem  Campheröl  eine 
Emulsion,  welche  in  10  ccm  1  g  Campher  enthielt.  Zur  intravenösen 
Injection  wurden  50  ccm  defibrinirten- Blutes^  welche  einer  anderen 
Katze,  entnommen  worden  waren,  durch  15  Minuten  mit  2,5  g  Campher 
geschüttelt  und  dann  fikrirt. 

Der  Versuch  mit  der  intestinalen  Application  per  os  ergab  in- 
sofern ein  zweifelhaftes  Resultat,  als  die  Wiederherstellung  der 
Spontanathmung  und  der  Erregbarkeit  des  N.  ischiadicus  sehr  un- 
vollständig war  und  so  spät  erfolgte,  dass  sie  nicht  mit  Sicherheit 
auf  die  Wirkung  des  Campherfi  bezogen  werden  könnte.  Der  Ver- 
such mit  dem  Campherblut,  bei  welchem  in  kürzerer  Zeit  die  Ein- 
verleibung grösserer  Camphermengen  ermöglicht  war,  ergab  ein  voll- 
ständig negatives  Resultat,  obwohl  50  ccm  Blut  innerhalb  26  Minuten 
injicirt  worden  waren  und  die  Katze  durch  eine  geringe  Curarin- 
nienge  gelähmt  wat. 

Ich  folgere  daraus,  dass  der  Campher  kein  Antagonist 
des  Curarins  ist,  dass  die  beobachteten  Zuckungen  nur  bei  un- 
genügender Curaresirung  vorkommen  und  wahrscheinlich  auf  centrale 
Erregung  zurückzuführen  sind. 

Ein  vollständig  negatives  Ergebniss  lieferten  die  Versuche  mit 
Eatr.  suprarenale  (resp.  Oposuprarenin ,  Adrenalin),  Ergotin, 
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Pyridin,  Strychnin,  Apomorphin,  Ammoniak,  Golchicin 
und  Aconitin. 

Die  vorstehenden  Untersuchungen  haben  uns  eine  Reihe  von 
Giften  kennen  gelehrt,  welche  sich  gegenüber  dem  Curarin  ebenso 
verhalten  wie  das  Physostigmin,  nur  dass  bei  keinem  der  untersuchten 
Körper  die  antagonistische  Wirkung  so  rein  zu  Tage  trat  wie  beim 
Physostigmin.  Das  antagonistische  Vermögen  eines  Giftes  steht  natür- 
lich immer  in  Relation  zu  der  Curarinmenge,  welche  zur  Lähmung 
des  Versuchsthieres  erforderlich  war.  Zur  Lähmung  gleich  schwerer 
Thiere  sind  nicht  immer  gleiche  Curarinmengen  nothwendig,  sondern 
es  finden  sich  sehr  bedeutende  individuelle  Unterschiede  selbst  bei 
Thieren  derselben  Species.  Manchmal  sistirt  die  Spontanathmung 
schon  nach  ganz  kleinen  Curarinmengen,  auch  bei  der  Erstickung 
treten  keine  Bewegungen  mehr  auf;  bei  anderen  Thieren  bringt  man 
es  auch  durch  Injection  sehr  grosser  Curarinmengen  nicht  dahin, 
dass  bei  der  Erstickung;  alle  Bewegungen  sistiren.  Mit  dem  Studium 
dieser  interessanten  Erscheinung,  welche  darauf  hindeutet,  dass  das 
Verhältniss  der  Muskelmasse  zur  injicirten  Curarin- 
menge für  den  Eintritt  der  Lähmung  nicht  das  einzig 
Maassgebende  sei,   bin  ich  eben  beschäftigt. 

Zwei  durch  Curarin  gelähmte  Katzen  von  gleichem  Körper- 
gewicht müssen  daher  nicht  durch  gleiche  Mengen  eines  Antagonisten 
nieder  hergestellt  werden  können,  sondern  es  kommt  darauf  an,  wie 
gross  die  Curarinmenge  war,  welche  in  jedem  einzelnen  Falle  zur 
Lähmung  nothwendig  war. 

Das  weitere  Studium  der  vorliegenden  Frage  wird  voraussicht- 
lich zur  Auffindung  einer,  grossen  Reihe  von  Substanzen  führen, 
welche  Antagonisten  des  Curarins  sind;  ihnen  gegenüber  steht  die 
grosse  Reihe  der  curareähnlichen  Gifte.  In  beiden  Gruppen  wird 
man  eine  Trennung  vornehmen  müssen  zwischen  den  Giften  mit 
reiner  Nervenendwirkung  und  solchen,  welche  ausserdem  noch  andere 
Organe  in  Mitleidenschaft  ziehen,  so  dass  die  specifische  Endwirkung 
mehr  oder  weniger  verdeckt  oder  ihr  Zustandekommen  durch  vor- 
herige Lähmung  lebenswichtiger  Organe  verhindert  werden  kann. 

Eine  Reihe  von  Substanzen  (z.  B.  Nicotin,  Veratrin,  Tetraäthyl- 
ammoniumjodid)  erscheinen  sowohl  unter  den  curareähnlichen  Giften 
als  auch  unter  den  Antagonisten,  je  nach  der  Menge,  in  welcher  sie 
angewendet  werden.  Von  der  Intensität  und  der  Dauer  der  Reiz- 
wirkung hängt  es  ab,  ob  man  ein  curareähnliches  Gift  auch  zu  den 
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Antagonisten  zählen  muss  oder  nicht  Es  ist  ja  auch  vom  Physo- 
stigmin  früher  nur  die  curareähnliche  Wirkung  bekannt  gewesen,  bis 
Schweder  die  Reizwirkung  auf  die  motorischen  Endorgane  nach- 
wies. Andererseits  ist  auch  beim  Curarin  selbst  eine  leichte,  sehr 
rasch  vorübergehende  Reizwirkung  zu  beobachten. 

Diese  Thatsachen  sprechen  für  die  Annahme,  dass 
man  in  der  Reizwirkung  überhaupt  einen  integriren- 
den,  wenn  auch  nach  Intensität  und  Dauer  sehr 
wechselnden  Bestandtheil  jeder  Giftwirkung  erblicken 
müsse. 

Die  nächste  Aufgabe  wird,  neben  der  Vervollständigung  der  Reihe 
der  Antagonisten,  dahin  gehen,  ihr  Verhalten  auch  gegenüber  curare- 
ähnlichen  Giften  zu  untersuchen. 


Erkllninf?  der  Cvrven. 


AUe  hier  abgebildeten  Athmungscurren  sind  mit  demselben  Athemschreiber 
verzeichnet  und  daher  anter  einander  vergleichbar  und  ebenso  mit  den  in  meiner 
früheren  Arbeit  auf  Tafel  III,  I  abgebildeten  Curven,  welche  die  Wiederbelebung 
durch  künstliche  Athmung  darstellen.  Dieselben  sind  auch  für  diese  Curven  als 
Controle  zu  verwerthen. 

Curve  1.    Spontanathmung  nach  Nicotin. 

Curve  2.  Spontanathmung  nach  Guanidin,  kurze  Zeit  nach  der  Wieder- 
herstellung derselben. 

Curve  3.    Spontanathmung  nach  Guanidin,  gegen  Ende  des  Versuches. 

Curve  4.  Spontanathmung  nach  Yeratrin,  kurze  Zeit  nach  der  Wieder- 
herstellung derselben. 

Curve  5.    Spontianathmang  nach  Yeratrin,  am  Ende  des  Versuches. 

Curve  6.    Spontanathmung  nach  Phenol. 

Curve  7.    Spontanathmung  nach  Brenzkatechin. 

Curve  8.    Spontanathmung  nach  Resorcin. 

Curve  9.  Spontanathmung  nach  Hydrochinon,  gleich  nach  der  Wieder- 
herstellung derselben. 

Curve  10.  Spontanathmung  nach  Hydrochinon  im  weiteren  Verlauf  des 
Versuches. 

Curve  11.    Spontanathmung  nach  Pyrogallol. 

Curve  12.    Spontanathmung  nach  Phloroglucin. 

Curve  18.    Spontanathmung  nach  Metakresol. 

Curve  14.    2^itmarkirung. 
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(Aus  dem  phannakologischen  Institat  der  ümvenität  Leipzig.) 

Der  chemische  Demarcationsstpom  in  toxlko- 
logrlscher  Bezlehungr« 

Von 
Dr.  M»  Hemxe,  Napoli,  Staäone  zoologica* 


(Mit  10  Textfigoren.) 


Als  Muskelgift  charakterisiren  wir  eine  Substanz  gewöhnlich 
durch  Beobachtung  der  Veränderungen,  welche  der  Muskel  in  seinen 
Elasticitatsverhaltnissen,  der  Grösse  seiner  Arbeitsleistung  und  be- 
sonders in  der  Aenderung  seiner  Err^barkeit  erfährt 

Diese  Eigenschaften  des  Muskels  sind  jedoch  nicht  die  einzigen, 
welche  uns  einen  Schluss  auf  den  jeweiligen  Zustand  desselben  er-* 
lauben.  Ein  Kriterium  hierfür  bietet,  wie  die  Physiologie  lehrt,  auch 
das  elektromotorische  Verhalten,  und  gerade  dieses  hat  in  toxi- 
kologischer Hinsicht  noch  wenig  Beachtung  erfahren.  Wir  wissen, 
dass  der  parelektronomische  Zustand  eines  Muskels  durch  alle  Ein- 
griffe, welche  an  einem  Punkte  die  dissimilatorischen  Processe  in 
überwiegendem  Maasse  zur  Auslösung  bringen,  in  der  Weise  gestört 
wird,  dass  ein  Demarcationsstrom  von  der  unveränderten  zur  ver- 
änderten Stelle  fliesst 

Zu  derartigen  stromentwickelnden  Eingriffen  gehören  auch  Alte- 
rationen der  Muskelsubstanz,  wie  sie  durch  die  Application  gewisser 
chemischer  Körper  bedingt  sind.  Die  ersten  Beweise  dafür  haben 
wir  in  den  Arbeiten  du  Bois-Reymond^s^).  Später  hat  sich 
Biedermann^)  insbesondere  mit  der  Entstehung  des  chemischen 
Demarcationsstromes  durch  Kaliumsalze  befasst  und  auch  die  In- 
differenz selbst  stark  hypotonischer  Natriumsalzlösungen  constatirt. 


1)  UntersachuDgen  über  thierische  Elektricität  Bd.  2  Abth.  2  S.  146. 

2)  Ueber  die  Abhängigkeit  des  Muskelstromes  von  localen  chemischen  Ver- 
änderungen der  Maskelsabstanz.  Sitzungsber.  d.  Wiener  Akademie  Bd.  81 
Abth.  3.    1880. 
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Vor  Kurzem  wurden  durch  W.  Straub  in  einer  Studie  über 
die  Substanzen  der  Filixsäuregruppe  die  verschiedenen  von  Boehm 
ißolirten  Derivate  einer  vergleichenden  Prüfung  unterworfen.  Als 
gemeinsames  physiologisches  Kriterium  für  die  Wirkung  dieser  Sub- 
stanzen fasste  er  das  Verhalten  derselben  gegenüber  dem  par- 
elektronomischen  Zustand  des  Muskels  in's  Auge.  Die  Erzeugung 
eines  Demarcationsstromes  deutete  nicht  nur  auf  directe  Muskel- 
giftigkeit, sondern  es  war  auch  möglich,  bei  gleicher  Molekular- 
concentration  der  Filixkörper  ein  Maass  für  deren  Giftigkeit  in  der 
Höhe  des  jeweilig  erzeugten  Demarcationsstromes  zu  finden. 

In  der  vorliegenden  Untersuchung,  die  ich  der  Anregung  des 
Herrn  Dr.  Straub  verdanke,  sind  eine  Anzahl  verschiedener  Sub- 
stanzen auf  ihr  Stromentwicklungsvermögen  hin  geprüft  worden. 
Es  war  interessant,  die  gewonnenen  Resultate  mit  den  bekannten 
Erfahrungen  zu  vergleichen  und  somit  zu  bestimmen,  inwieweit  man 
berechtigt  ist,  die  betreffenden  Substanzen  nach  dieser  Methode  als 
specifische  Muskelgifte  zu  bezeichnen. 

In  der  Beschreibung  der  Versuchsanordnung  kann  ich  mich  ganz 
kurz  fassen,  da  die  genauen  Angaben  darüber  in  der  Abhandlung 
Straub's  zu  finden  sind.  Die  Versuche  beziehen  sich  fast  aus- 
schliesslich auf  die  Sartorien  curaresirter  Temporarien,  doch  habe  ich 
des  Oefteren  auch  Esculenteu  benutzt  und,  soweit  meine  Erfahrung 
reicht,  keine  Unterschiede  beobachten  können.  Auffällig  war  nur  die 
Differenz  in  der  Coffeinwirkung  bei  den  genannten  Arten  (vgl.  S.  455). 

Die  Muskeln  wurden  mit  grösster  Sorgfalt  präparirt  und  stets 
auf  ihren  parelektronomischen  Zustand  geprüft.  Die  Fixirung  des 
Sartorius  geschah  in  folgender  Weise.  Von  den  an  beiden  Muskel- 
enden belassenen  Knochenstücken  wurde  das  obere  mit  einer  Nadel 
angeheftet  Das  frei  herabhängende  tibiale  Ende  wurde  durch  ein 
nadeldünnes,  zu  einer  Oese  gebogenes  Glasstäbchen  gefasst  und  so 
dauernd  in  ganz  minimaler  Spannung  gehalten.  Auf  diese  Weise 
konnte  sich  das  in  die  Giftlösung  eintauchende  tibiale  Ende  nicht  aus 
derselben  entfernen,  wie  dies  bei  stark  Schrumpfung  verursachenden 
Substanzen  der  Fall  sein  musste.  Als  ableitende  Elektroden  dienten 
die  später  auch  von  Straub  benutzten  Kalomel-Normal-Elektroden 
nach  Oker-Blom*).     Den   entstehenden  Demarcationsstrom  ver- 


1)  W.  Straub,  Pharmakologische  Stadien  über  die  Substanzen  der  Filix- 
säuregruppe.   Arch.  f.  ezper.  Pathol.  Bd.  48.     1902. 

2)  Eine  Normal-Elektrode  für  physiol.  Zwecke.  Pflüger's  Arch.  Bd.  79. 1900. 
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zeichnete  ein  Galvanometer«  Die  AusschlAge  des  Spiegels  markirten 
sich  dadurch ,  dass  das  Bild  eines  auf  denselben  geworfenen  Glüh-^ 
fadens  auf  eine  grosse,  davorstehende  Scala  reflectirt  wurde.  Die 
Messung  der  Stromstärke  erfolgte  nach  der  Poggendorf  scheu 
Compensationsmethode  (vgl,  die  Arbeit  Straubes). 

Die .  Giftlösungen  wurden  mittelst  physiologischer  Kochsalz-^ 
lösungen  : bereitet.  Wir  wissen  durch  Biedermann,  dass  solche 
und  selbst  weit  stärkere  Lösungen  den  parelektronomischen  Zustand 
des  Muskels  in  keinerlei  Weise  verändern.  Ebensowenig  können 
die  kleinen  Concentrationsänderungen,  wie  sie  durch  Auflösung  der 
Gifte  bedingt  sind,  Anlass  zu  elektrischen  Erscheinungen  geben. 
Anders  verhält  es  sieh  mit  der  Frage,  inwieweit  der  entwickelte 
chemische  Demarcationsstrom  abhängig  ist  von  der  Form  der  zu 
prüfenden  Substanzen  im  chemischen  Sinne.  Ich  meine,  sofern  das 
Salz  eines  chemischen  Körpers  vorliegt,  darf  natürlich  das  die  Salz- 
bildung vermittelnde  Ion  an  sich  keine  Wirkung  haben.  Dieser 
Factor  spielt  mitunter  zweifellos  eine  Rolle.  Ich  erinnere  nur  an 
die  Giftigkeit  des  Kaliumions.  In  den  vorliegenden  Fällen  kommt 
er  jedenfalls  nicht  in  Frage.  Die  elektromotorischen  Erscheinungen, 
die  ein  Gift  auslöste,  waren  die  nämlichen,  gleichgültig,  ob  beispiels« 
weise  das  salzsaure  oder  schwefelsaure  Salz  benutzt  wurde.  Meist 
sind  auch  die  hier  in  Betracht  kommenden  Goncentrationen  so  minimal, 
dass  die  Wirkung  der  gleichzeitig  neben  dem  Gifte  noch  vorhandenen 
Ionen  verwischt  wird. 

Ehe  ich  die  gewonnenen  Resultate  anführe,  möchte  ich  noch 
kurz  auf  einige  allgemeinere  Thatsacben  hinweisen. 

Schon  Straub  war  bei  seinen  Beobachtungen  über  den  Filix- 
säure- Demarcationsstrom  zur  Ansicht  gelangt,  dass  sich  verschiedene 
Schwierigkeiten  geltend  machen,  will  man  die  elektrischen  Er- 
scheinungen allein  als  Folgen  rein  physikalisch-chemischen  Processe 
deuten.  Bekanntlich  sucht  Oker-Blom^)  die  Resultate  seiner  Be- 
obachtungen über  die  „Kaliströme''  in  diesem  Sinne  zu  erklären. 

Wie  die  Filixsubstanzen  bewirken  auch  die  von  mir  untersuchten 
toxischen  Substanzen  eine  dauernde  Alteration  des  eintauchenden 
Muskelendes,    was  sich   nicht   nur  in   einer   dauernden   Herab« 


1)  Oker-Blom,  Thierische  Säfte  und  Gewebe  in  physikalisch-chemischer 
Beziehung.  lY.  Mittheilnng.  Die  elektromotorischen  Erscheinungen  am  ruhenden 
Froschmuskel.    Pflüger's  Archiv  Bd.  84.    1901. 
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Setzung  der  Erregbarkeit  dieses  Muskelstücks  geltend  maeht,  sondern 
auch  in  einer  dauernden  Erhaltung  der  Potentialdifferenz  zwischen 
vergiftetem  und  nnvergiftetem  Muskeitheil.  Die  Ströme  sind  nieht 
durch  „Auswaschen"'  zum  Verschwinden  zu  bringen,  wie  dies  Bieder^ 
mann  bei  den  Kaliströmen  nachwies  (loc.  cit.)*  Allerdings  treten 
Schwankungen  in  der  Stromstärke  auf,  je  nachdem  man  verschieden 
concentrirte  AbleitungsflQssigkeiten  oder  gar  destilliertes  Wasser 
benutzt  Es  muss  nur  einmal  eine  bestimmte  Höhe  des  Demarcations- 
Stromes  erreicht  sein.  Um  so  weniger,  glaube  ich,  sind  die  durch 
die  folgenden  Substanzen  erzei:^n  Ströme  lediglich  der  Ausdruck 
von  sich  bildenden  Goncentrationsketten ,  wenn  man  die  auffälligen 
periodischen  Stromschwankungen  in  Rechnung  zieht,  wie  sie  am  par- 
tiell mit  Veratrin  vergifteten  Sartorius  beobachtet  wurden  (vgl.  S.  460), 

Von  allgemeineren  gleichartigen  Wirkungen  der  durch  die  vor- 
liegende Methode  als  Muskelgifte  gekennzeichneten  Substanzen  sind 
noch  folgende  zu  erwähnen: 

Wir  sind  je  nach  Wahl  der  Giftconcentration  im  Stande,  einen 
Demarcationsstrom  von  jeder  beliebigen  Höhe  (natt^rlich  nur  bis 
zur  Höhe  des  überhaupt  möglichen  maximalen  Längs -Querschnitt- 
Stromes)  hervorzurufen.  Es  gibt  erstens  Giftlösungen  schwächster 
Goncentration.  Dieselben  erzeugen  zwar  einen  Strom  von  gewisser 
Stärke,  derselbe  bleibt  aber  nach  einiger  Zeit  constant  und  erreicht 
nie  das  individuelle  Maximum.  Von  dem  Bruchtheil  dieses  Maximums 
kann  man  sich  stets  durch  einen  Querschnitt  durch  die  eintauchende 
Muskelpartie  überzeugen ;  andererseits  aber,  wie  wir  sogleich  sehen 
werden,  auch  dadurch,  dass  man  die  zu  schwache  Giftlösung  mit 
einer  hinreichend  concentrirten  vertauscht  Zweitens  gibt  es  Gon- 
centrationen  von  einer  bestimmten  Stärke  an  aufwärts,  welche  in 
jedem  Falle  den  maximalen  Demarcationsstrom  bedingen.  Ein 
Querschnitt  durch  den  eintauchenden  Theil  oder  auch  oberhalb  des- 
selben ändert  nichts  an  der  erlangten  PotentialdiflFereuz.  Hier  ist 
nur  die  Zeit  der  maassgebende  Factor,  indem  stärkere  Lösungen 
in  um  so  kürzerer  Zeit  den  Strom  bis  zu  seinem  Höhepunkt  treiben. 

In  vielen  Fällen  konnte  ich  bei  stärker  verdünnten  Giftlösungen 
eine,  dem  normalen  Demarcationsstrom  vorausgehende  Strom- 
entwicklung im  entgegengesetzten  Sinne  wahrnehmen.  Beispiele  in 
dieser  Hinsicht  sind  CoflFeln,  Veratrin,  Strychnin,  Nicotin.  Ich  halte 
es  nicht  für  unmöglich,  dass  man  in  dieser  positiven  Vorschwankung 
eine  Beziehung  für  das  vielen  Vergiftungen  vorausgehende  Excitations- 
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Btadium  findet.  Die  positive  Stromentwicklung  ist  allerdings  sehr 
geringfügig,  aber  .doch  unverkennbar,  so  dass  sie  zweifellos  eine 
nähere  Untersuchung  verdiente.  Im  speciellen  Theil  ist  diese  Er- 
scheinung weder  besonders  erwähnt  noch  graphisch  dargestellt. 

Schliesslich  möchte  ich  nicht  unerwähnt  lassen,  dass  auch  der 
jeweilige  Zustand  der  Thiere,  wie  er  besonders  durch  die  Jahreszeit 
gegeben  ist,  einen  Einfluss  hat,  der  aber  nur  in  quantitativer 
Hinsicht  zur  Geltung  kommt.  Die  Versuche  sind  fast  ausnahmslos 
während  der  Wintermonate  ausgeführt.  Einige  Gontrolversuche,  die 
mit  Coffein  im  Juli  an  Esculenten  gemacht  wurden,  Hessen  den  ge- 
nannten Unterschied  erkennen.  Eine  Goncentration,  die  den  Sartorius 
eines  Winterfrosches  nahezu  unverändert  gelassen  hatte,  gab  bei 
Thieren  im  Sommer  einen  sehr  ansehnlichen  Demarcationsstrom  (vgl. 
S.  456). 

Im  Folgenden  sind  die  Einzelresultate  mitgetheilt,  ohne  Rück- 
sicht auf  eine  bestimmte  Reihenfolge. 

I.   Coffein. 

Die  bekannte  starke  Alteration  der  Muskulatur  durch  Coffein 
zeigt  sich  sehr  deutlich  im  Auftreten  eines  Demarcationsstromes. 
Fig.  1  gibt  die  Curven  für  verschiedene  Concentrationen  in  ihren 
Wirkungen  auf  den  Sartorius  vom  R.  temporaria.  Eine  Lösung 
von  0,085 *^/o  (Curve  Ä)  erzeugt  einen  Strom,  der  etwa  28 ^/o  des 
überhaupt  möglichen  Demarcationsstromes  entspricht ,  während 
Lösungen  über  0,1  ^/o  Coffein  den  maximalen  Strom  entwickeln,  und 
zwar  um  so  rascher,  je  stärker  die  Concentration  ist 

Ein  Muskel,  der  ca.  20  Minuten  in  eine  0,07 ^/oige  Lösung 
tauchte,  blieb  stromlos.  Wurde  er  nunmehr  in  eine  Flüssigkeit  mit 
einem  Gehalt  an  0,1  ®/o  Coffein  gebracht,  so  Hess  sich  das  gesetz- 
mässige  Entstehen  eines  Stromes  beobachten,  der  etwa  Curve  C 
entspricht. 

Durch  Beobachtungen  Schmiedebergs  (Arch.  f.  exp.  Pathol. 
Bd.  2  S.  62)  wissen  wir,  dass  die  Wirkung  des  Coffeins  auf  R. 
temporaria  und  R.  esculenta  eine  sehr  verschiedene  ist.  Dieselbe 
macht  sich  bei  R  temporaria  vor  allem  in  einer  sehr  schnell  ein- 
tretenden Muskelstarre  geltend,  während  bei  R.  esculenta  diese 
Symptome  erst  allmählich,  nach  zwei  bis  drei  Tagen  sichtbar  werden. 
Der  gleiche  Unterschied  in  der  Muskelwirkung  kommt  bei  den  beiden 
Froscharten  auch  im  Demarcationsstrom  zum  Ausdruck. 

E.  PflAger,  ArehiTftrPliyBioloffie.    Bd.  92.  30 
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iOMütulen 


Fig.  1.     Demarcationsstrom  darch  yerschiedene  ConcentrationeD  von  Coffein,  am 
Sartorias  yon  R.  temporaria  erzeugt  —  Die  Normalen  am  Ende  der  Curven  be- 
deuten die  Grösse  des  überhaupt  möglidien  Demarcationsstromes. 

Vergleichen  wir  in  Fig.  2  Curve  -4,  welche  die  Wirkung  einer 
0,25  ^/o  igen  Coflfelnlösung  auf  den  Sartorius  von  R,  esculenta  ver- 
zeichnet, mit  der  Curve  B  Fig.  1,  dem  graphischen  Bild  derselben 
Goffeln-Concentration  auf  den  Temporarien  Sartorius,  so  fällt  der 
grosse  Gontrast  sofort  auf.  Selbst  gesättigte  Goffel'nlösungen  müssen 
längere  Zeit  wirken,  ehe  sie  bei  Esculenten  den  vollen  Demarcations- 
strom entwickeln,  während  er  durch  0,3^/oige  Lösungen  bei  Tem- 
porarien in  einigen  Minuten  erreicht  wird  (Fig.  1  Gurve  D  und 
Fig.  2  Gurve  B). 

Gurve  C  (Fig.  3)  gibt  noch  ein  Beispiel ,  welchen  Einfluss  un- 
gefähr die  Saison  auf  die  Grösse  des  jeweilig  erreichbaren 
Demarcationsstromes  hat.  Die  bezeichnete  Gurve  wurde  vom  Sar- 
torius einer  Esculenta  im  Monat  Juli  geliefert.  Im  Gegensatz 
hierzu  vergleiche  man  Gurve  A  (Fig.  2),  die  das  Vergiftungs- 
bild  durch  eine   nahezu  gleichconcentrirte    Goffel'nlösung   darstellt, 
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Fig.  2.    Coffe'lnwirkung  am  Sartorius  von  R.  escalenta.    Conre  C  stammt  vom 
Sartorius  eines  Sommerthieres  (vgl.  Text). 

in  diesem  Falle  jedoch  für  den  Sartorius  eines  Winterthieres  (Es- 
culenta)- 

II.  Strychnin. 

Zur  Verwendung  kam  das  salpetersaure  Salz.  Lösungen  bis 
zu  0,5^0  änderten  nichts  am  stromlosen  Zustand  des  Muskels,  mit 
Ausnahme  einer  vorübergehenden  kleinen  positiven  Vorschwankung. 
Eine  Lösung  von  l^/o  machte  zwar  das  eintauchende  Ende  bis  zu 
einer  gewissen  Höhe  negativ,  doch  dürfte  diese  starke  Goncentration 
undiscutirbar  im  physiologischen  Sinne  sein. 

Das  Resultat  stimmt  demnach  mit  den  bisherigen  Erfahrungen, 
dass  Strychnin  ein  spedfisches  Nervengift  ist. 

III.  Muscarin. 

Es  wurde  zu  den  Versuchen  ein  von  Straub  aus  BaumwoU- 
samen-Lecithin  hergestelltes  Präparat  benutzt,  welches  in  Form  des 

30* 
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salzsauren  Salzes  in  verschiedenen  Goncentrationen  geprüft  wurde. 
Wie  Fig.  3  beweist,  wirkt  das  Gift  stark  stromentwickelnd,  und  zwar 
ohne  Unterschied  auf  R.  temporaria  und  R.  esculenta. 


w 


20        30        4o       JO 
Fig.  3.    Mascarin. 


eoMuuäen. 


Das  positive  Ergebniss  der  Muscarinwirkung  scheint  insofern 
interessant,  als  auch  in  neuerer  Zeit  die  Wirkung  dieses  Giftes  auf 
den  quergestreiften  Ventrikel  des  Froschherzens  in  Sinne  einer  directen 
Muskelwirkung  gedeutet  wird^). 

Es  wäre  durchaus  falsch,  wollte  man  diesen  Schluss  verall- 
gemeinem und  alle  Herzmuskelgifte  auch  als  Gifte  fQr  den  Skelet- 
muskel  ansprechen.  Das  Gegentheil  beweist  das  Verhalten  der 
Digitalisglykoside,  die  keinen  Demarcationsstrom  zu  entwickeln  ver- 
mögen,   (cf.  unten.) 

IV.   Cholin. 

Cholin  verändert  die  Muskulatur  sehr  stark.  Den  von  0,25-  und 
0,12^/0  igen  Lösungen  des  salzsauren  Salzes  erzeugten  Strom  ver- 
deutlicht Fig.  4. 

Ein  Vergleich  der  Curven  der  Cholinwirkung  mit  denen  der 
Muscarinversuche  zeigt,  dass  durch  die  Oxydation  des  Gholins  die 
Giftigkeit  für  die  Skeletmuskulatur  höchstens  unwesentlich  gesteigert 


1)  Walther,   Zar  Lehre  vom  Tetanus  des  Herzens.     Pflüger's  Arch. 
Bd.  78.    1900. 
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wird.     In  Bezug  auf  den  Herzmuskel  verhalten  sich   die  beiden 
Präparate  bekanntlich  ganz  anders. 


V.  Morphin. 

Die  Substapz  blieb  unwirk- 
sam in  Concentrationen  bis  zu 
0,5  ®/o.  Benutzt  wurde  das  Chlorid 
und  Sulfat. 

VI.  Cocain. 

Cocain,  in  Form  des  salz- 
sauren Salzes,  zeigte  sich 
wirkungslos.  Die  stärkste  ge- 
prüfte Concentration  betrug  P/o. 

VII.   Atropin. 

Verwendet  wurde  Atropin- 
sulfat.  Lösungen  bis  zu  0,4  ^/o 
blieben,  wie  zu  erwarten  war, 
ohne  Einüuss  auf  den  quer- 
gestreiften Muskel. 

VIII.  Veratpin. 


30 
Gholin. 


Das  Alkaloid  (Veratr.  acet.)  äussert  schon  in  ziemlich  schwacher 
Concentration  seine  Wirkung.  Die  Entwicklung  eines  Demarcations- 
stromes  ist  aber  nicht  das  einzige  Factum,  was  unserer  sonstigen 
Erfahrung  über  die  Wirkung  des  Veratrins  auf  die  Muskulatur  ent- 
spricht. Zu  der  bekannten  noch  unaufgeklärten  Veränderung  der 
Zuckungscurve  des  Veratrinmuskels  kommt  eine  neue  merkwürdige 
Erscheinung. 

Die  specifische  Wirkung  des  Veratrins  äussert  sich  nicht  allein 
in  einem  stetigen  Anwachsen  des  Demarcationsstromes,  graphisch  also 
in  einer  continuirlich  ansteigenden  Curve,  sondern  in  eigenthümlichen 
Stromschwankungen. 

Taucht  man  ein  Sartoriusende  in  eine  Veratrinlösung,  so  erzeugt 
dieselbe  alsbald  einen  elektrischen  Strom,  der  bis  zu  einer  gewissen 
Höhe  anwächst.  Plötzlich  nimmt  die  Stromstärke  ab,  die  Galvano- 
metemadel  schwingt  zurück,  um  nach  einiger  Zeit  abermals  in  die 
alte  Lage  resp.  über  diese  hinaus  zu  gehen,  worauf  sich  nach  einigen 
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Secunden  das  Spiel  von  Neuem  wiederholt  Während  dieses  fort- 
gesetzten, sehr  unregelmässigen  Hin-  und  Herschwankens  der  Nadel 
nimmt  jedoch  die  absolute  Stromstärke  mehr  und  mehr  zu.  Erst 
nach  längerer  Zeit,  die  von  sehr  verschiedener  Dauer  sein  kann  und 
manchmal  bis  zu  einer  Stunde  beträgt,  hören  die  Oscillationen  auf. 
Gleichzeitig  damit  hat  sich  ein  Demarcationsstrom  von  bestimmter 
Grösse  eingestellt,  die  wie  immer  so  auch  hier  von  der  Gift- 
concentration  abhängig  ist. 

Ich  habe  verschiedene  Concentrationen,  und  zwar  bis  zu  0,1  ®/o 
Veratrin  geprüft,  von  denen  die  letzteren  bis  zu  ca.  60*^/o  des 
maximalen  Demarcationsstromes  entwickelten,  und  allgemein  die  ge- 
nannten Oscillationen  auftreten  sehen.  Es  scheinen  aber  bei  stärkerer 
Concentration  die  Schwankungen  weniger  ausgeprägt  und  weniger 
andauernd  zu  sein.  Am  häufigsten  habe  ich  die  Erscheinung  bei 
Anwendung  von  0,0125  und  0,025  *^/o  igen  Lösungen  beobachtet. 

Da  namentlich  im  Anfangsstadium  der  Vergiftung  die  Strom- 
schwankungen ziemlich  rasch  erfolgen  und  andererseits  oftmals  zu 

klein  sind,  als  dass  sie  in  der  ge- 
wöhnlichen Weise  exact  durch  das 
Reocord  compensirt  und  gemessen 
werden  könnten,  so  sind  in  der 
nebenstehenden  Abbildung  auf  der 
Ordinate  nicht  Millivolt,  sondern 
Scalentheile  angegeben  ^).  Auf  diese 
Weise  kann  man  sich  wenigstens 
ein  annäherndes  Bild  des  Vorganges 
machen. 

Der  grossen  Liebenswürdigkeit 
Fig.  5.   Schwankungen  des  Veratrin-  des  Herrn  Dr.  Garten*)  verdanke 
ÄÄSTffioÄÄJ'e  i^^l»  nebenstehende  photographischen 
gibt  Minuten,  die  Ordinate  Scalentheile  Aufnahmen.     Dieselben  geben  das 
an  (Yg .    ex ).  getreue    Bild    der    Bewegung   des 

QuecksilbermeniscuR   eines  Capillarelektrometers ,   welches   mit  den 


i6nt^0,»ßs% 


1)  Ich  erwähnte  schon  früher,  dass  der  Ausschlag  des  Galvanometerspiegels 
nicht  direct  abgelesen  wurde,  sondern  dass  das  Lichtbild  eines  geraden  GlQh- 
lampenfadens  auf  denselben  fiel,  der  durch  Reflexion  auf  einer  Scala  die  Be- 
wegungen verzeichnete. 

2)  Herrn  Dr.  Garten,  Privatdocent  und  Assistent  am  hiesigen  physio- 
logischen Institut,  möchte  ich  auch  hier  für  seine  Freundlichkeit  bestens  danken. 
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ableitenden  Elektroden  des  vergifteten  Muskels  in  Verbindung  stand. 
Die  Gurven  sind  von  rechts  nach  links  zu  lesen. 
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Curve  J  (Fig.  6)  wurde  durch  eine  Veratrinlösung  von  0,0125  ®/o 
erhalten.  Man  erkennt  vom  Moment  des  Eintauchens  ab  deutlich 
das  Entstehen  des  Demarcationsstromes,  der  bei  a  zunächst  ein 
Maximum  erreicht.  Hierauf  fällt  er  wieder,  um  von  nun  ab  fort- 
gesetzt Schwankungen  auszuführen.  Die  Curve  gibt  nur  das  Ver- 
halten des  Demarcationsstromes  während  ca.  12  Minuten,  abgerechnet 
einige  Secunden,  in  denen  die  registrirende  Trommel  angehalten 
wurde.  Trotzdem  erkennt  man  beim  Vergleich  der  tiefsten  Punkte 
der  Curve  /  das  stetige  Anwachsen  des  Stromes. 

Curve  //  entspricht  der  doppelten  Veratrinconcentration,  d.  h. 
0,025  **/o.  Bei  b  wurde  die  Trommel  gesenkt.  Die  Registrirung  mit 
Hülfe  des  Capillarelektrometers  ergab  also,  dass  die  Beobachtungen 
am  Galvanometer  den  thatsächlichen  Vorgängen  im  Muskel  ent- 
sprechen. Die  Trägheit  des  Instruments  als  etwaige  Fehlerquelle 
kommt  demnach  nicht  in  Betracht. 

Eine  Erklärung  für  diese  auffallende  Wirkung  des  Veratrins  zu 
geben,  dürfte  noch  kaum  möglich  sein.  Das  Nächstliegende  wäre  wohl, 
zu  vermuthen,  dass  das  Gift  den  Muskel  zu  fibrillären  Zuckungen  ver- 
anlasst *) ,  wodurch  er  abwechselnd  mehr  oder  weniger  tief  in  die 
Veratrinlösung  eintaucht.  Im  abgeleiteten  Stromkreis  können  auf  diese 
Weise  Widerstandsänderungen  erfolgen  und  jene  Stromschwankungen 
bedingen.  Man  kann  sich  jedoch  leicht  durch  mechanisches  Heben  und 
Senken  des  Flüssigkeitsspiegels  überzeugen,  dass  dabei  von  derartig 
grossen  Schwankungen,  wie  den  oben  beobachteten,  nicht  die  Rede  sein 
kann.  Ausserdem  war  der  Muskel  auch  durch  die  oben  beschriebene 
Fixirung  fast  vollständig  an  solchen  Bewegungen  gehindert,  und  ich 
habe  daher  auch  bei  der  vorliegenden  Versuchsanordnung  nie  der- 
artige Zuckungen  wahrnehmen  können. 

Anders  verhält  es  sich  mit  der  Frage,  ob  die  periodischen 
Schwankungen,  so  unregelmässig  sie  auch  erfolgen,  durch  Actions- 
ströme  bedingt  sind,  die  vom  vergifteten  Muskelende  ausgehen. 
Diese  Erwägung  würde,  trotzdem   fibrilläre  Zuckungen  nicht  zum 


1)  Das  Auftreten  derartiger  fibrillärer  Zuckungen,  ja  sogar  von  lang- 
andauernden  rhythmischen  Contractionen  hat  Biedermann  (Sitzungsber.  der 
k.  Akademie  d.  Wissensch.  Bd.  82  Abth.  8)  am  Froschsartonus  beobachtet,  als 
er  denselben  in  sehr  verdünnte  Natriumcarbonatlösungen  brachte.  Es  findet 
sich  dort  auch  eine  Angabe,  nach  der  Veratrinlösungen  den  Skeletmuskel 
ebenfalls  in  einen  erhöhten  Erregbaxkeitszustand  versetzen  und  zu  rhythmischer 
Thätigkeit  veranlassen. 
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Ablauf  gelangen,  doch  ihre  Berechtigung  haben.  Bekanntlich  können 
elektrische  Erregungen  am  Muskel  auch  ohne  gleichzeitige  Gon- 
tractionserscheinungen  stattfinden  ^).  Umgekehrt  konnte  ich  beobachten, 
dass  bei  einem  lose  in  die  Veratrinlösung  hängenden  Muskel,  der 
dabei  fibrillär  zuckte  und  gleichzeitig  im  abgeleiteten  Stromkreis  zu 
periodischen  Schwankungen  Anlass  gab ,  die  letzteren  zeitlich  absolut 
nicht  mit  den  Zuckungen  zusammenfielen. 

Dieser  Umstand  würde  also  durchaus  nichts  gegen  die  Annahme 
von  Actionsströmen  für  den  vorliegenden  Fall  beweisen. 

Auffallend  ist  dagegen,  dass  ich  bisher  noch  bei  keiner  anderen 
der  von  mir  geprüften  chemischen  Substanzen  eine  ähnliche  Be- 
obachtung machen  konnte,  und  doch  gibt  es  eine  ganze  Anzahl 
unter  ihnen,  die  den  Muskel  gleichfalls  zu  fibrillären  Zuckungen 
veranlassen. 

So  sollte  man  namentlich  erwarten,  dass  verdünnte  Sodalösungen, 
die  erwiesenermaassen  ^)  die  Erregbarkeit  der  contractilen  Substanz 
ausserordentlich  steigern  (in  Analogie  zum  Veratrin)  ähnliche  Er- 
scheinungen ergeben  müssten.  Davon  ist  jedoch  bisher  nichts  be- 
kannt und  auch  von  mir  nichts  beobachtet  worden. 

Eine  Thatsache,  die  wiederum  sehr  für  eine  Annahme  von 
Actionsströmen  sprechen  dürfte,  ist  die  folgende: 

Es  handelt  sich  um  das  Verhalten  des  partiell  mit  Veratrin 
vergifteten  Sartorius  in  der  Aethemarkose.  Meine  bisherigen  Be- 
obachtungen gehen  dahin,  dass  ein  durch  Aetherdämpfe  unerregbar 
gewordener  Muskel  normaler  Weise  einen  Demarcationsstrom  liefert 
(übereinstimmend  mit  den  Versuchen  Biedermannes  über  die 
Wirkung  der  Ealiumsalze  in  der  Aethemarkose),  dass  aber  unter 
diesen  Umständen  die  periodischen  Oscillationen  wegfallen. 

Umgekehrt  Hessen  sich  diese  an  einem  Muskel,  der  regulär 
periodische  Schwankungen  auslöste,  durch  Aetherisiren  unterdrücken. 

Schliesslich  wären  die  beobachteten  Erscheinungen  vielleicht 
noch  im  Sinne  der  von  Bottazzi^)  entwickelten  Theorie  der  isolirten 
Sarkoplasmawirkung  zu  discutiren.  Bekanntlich  sucht  Bottazzi 
die  Veratrinwirkung  auf  die  verschiedenartigsten  Muskeln  in  diesem 


1)  Vgl.  Biedermann,  Elektrophysiologie  S.  351. 

2)  Biedermann,   Beiträge  zur   allgem.  Nerven-   und  Muskelpbysiologie. 
y.  Mittheilung. 

3)  Engelmann's  Archiv  1901  S.  377. 
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Sinne  zu  erU&ren.  Die  Trägheit  und  Unregelmässigkeit  des  Ab- 
laufes der  Stromschwankungen  entspricht  etwa  im  Charakter  den 
Contractionen  plasmareicher  glatter  Muskeln.  Vielleicht  sind  die 
Oscillationen  nur  der  Ausdruck  n^ativer  Schwankungen  des  Sarko- 
plasmas  des  Muskels,    (cf.  Nachtrag.) 

Mit  Sicherheit  lässt  sich  also  vor  der  Hand  nur  sagen ,  dass  die 
beschriebenen  Erscheinungen  Processen  zuzuschreiben  sind,  die  un- 
abhängig von  der  sistirten  Contractionsfähigkeit  und  dem  sistirten 
Leitungsvermögen  ablaufen.  Biedermann^)  hat  ja  gezeigt,  dass 
trotz  des  Wegfalls  der  beiden  eben  genannten  Eigenschaften  bei  der 
Aetherbehandlung,  dennoch  eine  örtliche  Reactionsfähigkeit  für  Reize 
fortbestehen  kann ,  und  wie  wir  wissen,  bedingt  erregter  Faserinhalt 
stets  auch  Negativität  der  betreffenden  Stelle. 

Die  definitive  Beantwortung  der  vorliegenden  Frage  möchte  ich 
somit  noch  eingehenderen  Studien  überlassen. 

Ich  bemerke,  dass  genau  die  gleichen  Erscheinungen  auch  an 
Sartorien  von  R.  esculenta  gemacht  wurden. 

IX.  Ppotovcpatrin  ^). 

Watts  Eden  (Arch.  f.  exp.  Pathol.  XXIX.)  hat  zuerst  eine 
Untersuchung  über  das  reine  krystallinische  Protoveratrin  ausgeführt. 
Nach  ihm  kommt  dieser  Substanz  unter  Anderem  eine  directe 
Wirkung  auf  die  Muskulatur  zu.  Auch  durch  die  Fähigkeit,  einen 
Demarcationsstrom  zu  erzeugen,  documentirt  sich  das  Protoveratrin  als 
Muskelgift.  Höhere  Concentrationsgrade  als  die  in  Fig.  6  an- 
gegebenen, die  also  in  kürzerer  Zeit  einen  Maximalstrom  bedingen 
sollten,  konnte  ich  aus  Materialmangel  nicht  prüfen. 

X.   Antiarin. 

Lösungen  bis  zu  0,1  **/o  waren  unwirksam. 

XL  Strophantin  nnd  Helleborein. 

Beide  Substanzen  sind  unwirksam.  Die  Concentration  der  ge- 
prüften Lösungen  betrug  0,2  ®/o  und  0,3  ®/o. 


1)  Biedermann,  Beiträge  zur  allgemeinen  Muskel-  und  Nmenphysiologie. 
XXI.  Mittheilung. 

2)  Herrn  Geheimrath  Boehm  bin  ich  zu  grossem  Dank  verpflichtet,  da  er 
mir  eine  Probe  des  reinen  Alkaloids  überlassen  hat 
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XII.  Nicotin. 

Lösungen  des  Tartrats  alteriren  die  Muskelsubstanz,  und  zwar 
bedingen  Concentrationen  von  0,2  und  0,3**/o  50  resp.  70®/o  des 
maximalen  Demarcationsstromes.    (Vgl.  das  Protokoll.) 

XIII.  Chinin. 

Chinin  (salzsaures  Salz),  als  ein  Gift  f&r  jede  Art  von  Organ- 
elementen, hat  auch  specifische  Wirkungen  auf  die  quergestreifte 
Muskulatur  (Santesson,  Arch.  f. 
exp.  Path.  Bd.  30.  1892).  Fig.  8 
zeigt  dementsprechend  die  Ent- 
wicklung des  Demarcationsstromes 
fQr  Lösungen  von  0,15  und  0,3  ^/o. 


XIV.    Pelleticpin. 

Das  Sulfat  in  Lösungen  von 
0,4  und  0,8**/o  bedingt  keine 
Aendeiiing  des  parelektronomischen 
Muskels. 

Wenn  durch  Straub  in  der 
eingangs    citirten   Abhandlung   ge- 
zeigt wurde,  dass  die  Filixkörper  Band  Wurmmittel  in  Folge  ihrer 
allgemeinen  Giftigkeit  für  die  Muskulatur  sind,  so  zeigt  das  Ver- 


/o        20        30 

Fig.  8.    Chinin. 
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halten  des  Pelletierins,  dass  nicht  alle  Band  Wurmmittel  Muskelgifte 
allgemeinster  Art  zu  sein  brauchen.  Bekanntlich  haben  Krucken- 
berg  und  Schönlein ^)  das  Pelletierin  schon  lange  als  Narkoticum 
für  niedere  Thiere  benutzt. 

XV.  Physostigmin. 

Lösungen  des  salycilsauren  Salzes  in  Goncentrationen  von  0,1  ^/o 
waren  ganz  wirkungslos.  0,2**/oige  Lösungen  verursachten  nach 
V2  Stunde  eine  minimale  Negativität  des  eintauchenden  Endes. 

XVL  Urethan. 

Urethan  beeinflusst  den  Muskel  in  keiner  Weise,  auch  ist  im 
Aussehen  des  in  der  Lösung  gelegenen  Organs  keinerlei  Veränderung 
wahrzunehmen.  Geprüft  wurden  Lösungen  bis  zu  2  ®/o.  Die  Substanz 
narkotisirt  dagegen  den  Nerv.  Wie  ich  mich  an  Nervmuskel- 
präparaten überzeugen  konnte,  wird  die  Erregbarkeit  des  Muskels 

vom  Nerven  aus  durch  par- 
tielles Einhängen  des  letz- 
teren in  Urethanlösungen 
aufgehoben. 
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Fig.  9.     DemarcatioDsströme   einer   ^/lo  Dor- 


XVIL  Chlorammoninm. 

Die  Schädlichkeit  des 
Kalium-Ions  ist  schon  mehr- 
fach betont  worden.  Als 
Vergleich  dazu  wurde  das 
dem  Kalium  chemisch  so 
nahestehende  Ammonium  ge- 
prüft. Die  Lösungen  der  ver- 
glichenen Ghlorverbindungen 
waren  0,1  normal,  was  in 
molekularer     Goncentration 


rig.    w.      i^emarcaiioDSBU'oiiie    einer    vio    nor-    ^;-,«„    ^u«o;^i«./v;««Uo.«    ir^i.1. 
malen  KCl-  und  Vio  normalen  NH^Cl-Lösung.  ^^^^^  physiologischen  Koch- 

Salzlösung  entspricht.  Wie  zu 
erwarten  war,  sind  die  Ammoniumsalze  Muskelgifte,  wenn  auch 
weniger  kräftige  als  die  Kaliumsalze.     Während  also  das  Natrium- 


1)  Schönlein,  Ueber  das  Herz  von  Aplysia  limacina.    Zeitschr.  f. 
N.  F.  Bd.  12.    1894. 


Biol. 
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Ion  selbst  in  boher  Goncentration  völlig  unschädlich  für  den  Skelet- 
muskel  ist,  zeigt  Fig.  9  den  Kalium-  und  Ammonium-Demarcations- 
strom.  Concentrirte  Ammoniumchloridlösungen  (ebenso  Kalium- 
chloridlösungen) treiben  den  Demarcationsstrom  in  entsprechend 
kürzerer  Zeit  zum  Maximum. 

Die  Vermuthungy  dass  die  chemische  Analogie  des  Kalium-  und 
Ammonium -Ions  auch  toxikologisch  zur  Geltung  kommt,  hat  sich 
demnach  bestätigt 

Cyanwasserstoffsaure  Salze. 

Es  wurden  KON  und  NaCN  gewählt,  und  zwar,  um  einen  Ver- 
gleich zu  haben,  wieder  in  0,1  normaler  Goncentration. 

NaGN  ist  nach  den  an- 
gestellten Beobachtungen  wirk-  ^ 
sam,  d.  h.  da  das  Na-Ion  an 
sich  keinen  Einfluss  hat  (H. 
Biedermann),  muss  man 
diesen  dem  GN-Ion  zuschreiben. 

Das  Verhalten  des  NaGN 
bei  partieller  Vergiftung  des 
Muskels  war  im  Allgemeinen 
ein  so  wechselndes,  dass  ich  zu 
keinem  klaren  Bild  gekommen 
bin,  trotzdem  eine  sehr  grosse 
Zahl  Versuche  angestellt  wurden. 
Im  Grossen  und  Ganzen  äusserte 
sich    die    Wirkung   folgender- 

maassen :  15—20  Minuten  nach  pig.  10.  Demarcationaströme  einer  Vio  nor- 
der Application  des  Giftes  bleibt  ™a*en  NaCN-  und  einer  Vio  nonnalen  KCN- 

Lösung, 
dasselbe     meist     wirkungslos, 

höchstens  macht  sich  ein  geringer  umgekehrter  Strom  bemerkbar. 
Dann  beginnt  oft  ganz  plötzlich  die  reguläre  Stromentwicklung,  die 
bei  der  angegebenen  Goncentration  meist  nicht  das  Maximum  er- 
reicht. In  manchen  Fällen  kam  es  jedoch  bei  sehr  langem  Gontact 
(bis  zu  IVs  Stunden)  mit  dem  Muskel  bis  zur  Entwicklung  der 
maximalen  Stromstärke.  Ganz  im  Gegensatz  hierzu  stehen  einige  Be- 
obachtungen, wobei  das  NaGN  bei  30 — 40  Minuten  langer  Einwirkung 
absolut  keine  Strom  entwickelnden  Fähigkeiten  erkennen  liess.  Hierzu 
gehören  namentlich  einige  Beobachtungen  an  Sommerfröschen. 
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Das  Gesagte  lässt  erkennen,  wie  unconstant  gerade  hier  die 
Resultate  waren. 

Sehr  ausgesprochen  zeigt  sich  aber  die  Giftigkeit  des  Cyan-Ions 
in  der  Wirkungsweise  des  EON.  Hier  kommt  der  combinirte  Ein- 
fluss  des  E-  und  GN-Ions  gleichzeitig  zum  Ausdruck.  Eine  0,1 
normale  Lösung  des  genannten  Salzes  verursacht  in  ausserordentlich 
kurzer  Zeit  einen  maximalen  Demarcationsstrom ,  während  eine 
gleich  starke  EGL-Lösung,  in  der  also  allein  das  E-Ion  wirksam 
ist,  nur  etwa  70 ^/o  der  möglichen  Stromstärke  gibt.  Vgl.  hierzu 
Fig.  9  und  10. 

Ich  möchte  am  Schluss  dieser  Mittheilung  Herrn  Geheimrath 
Boehm  meinen  verbindlichsten  Dank  aussprechen  für  die  grosse 
Liebenswürdigkeit,  mit  der  er  mir  die  Mittel  seines  Institutes  zur 
Verfügung  stellte. 

Nachtrag. 

Während  der  Drucklegung  vorstehender  Arbeit  erschien  im 
Centralbl.  f.  Physiol.  (Bd.  16  S.  225)  eine  Mittheilung  von  S an- 
te sson  über:  Eigenthümliche  Tonusschwankungen  der  Veratrin- 
contractur  beim  Frosche.  Santesson  sucht  die  dort  beschriebenen 
Gontractionsschwankungen  von  partiell  mit  Veratrin  vergifteten  Sar- 
torien  in  Zusammenhang  mit  der  Bottazzi 'sehen  Hypothese  durch 
eine  gesteigerte  Erregbarkeit  des  Sarkoplasmas  zu  erklären.  Er 
erwähnt  auch  meine  Versuche,  die  ich  ihm  in  Leipzig  persönlich 
zeigen  konnte,  und  ich  glaube,  dass  in  der  That  unsere  beiderseitigen 
Beobachtungen  auf  gleiche  Ursachen  zurückzuführen  sind  und  eine 
Stütze  für  die  Bottazzi^sche  Hypothese  bilden  können. 

Versuchsprotokolle. 

Es  sind  meistens  nur  einige  typische  Beispiele  aus  einer  Zahl  überein- 
stimmender Versuche  angeführt 

Coffein. 

A.  R.  temporaria. 

1.   Lösung  =  0,085  o/o  (vgl.  Fig.  1  Curve  A\ 


Nach  7  Min.  beginnend 
„     10     „      1  Millivolt 
.     13     „      4       „ 
„     15     „      8        „ 


Nach  25  Min.  10  ATülivolt 
»     38     „     13        „ 
n      43     „     14        „ 
«     55     .     14       „ 


Querschnitt  durch  eintauchenden  Theil  51  Millivolt,  desgl.  im  gesunden  Theil* 
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2.  Lösung  =  0,25  o/o  (vgl.  Fig.  1  Cnrve  B). 
Nach 


Nach  15  Min.  18  MilUvolt 
»     17    „     20,3     , 
,     22    „     21        „ 
„     25    „     22       , 
.     80    ,     22       „ 


1  Min.    5  Millivolt 

,  3  »  6  » 
„  5  „  9,6  „ 
„     10     ,     18       , 

„     14     „     15       , 

Querschnitt  durch  eintauchenden  Theil  24  Millivolt 

a  Lösung  =  0,3»  0  (vgl,  Rg.  1  Curve  V). 

Nach  3  Min.  14  Millivolt 
,     5     ,     26        , 
Querschnitt  durch  eintauchendeu  Theil  25  Millivolt 

4.  Lösung  =  0,P/o  (vgl.  Fig.  1  Curve  C). 


Nach  17  Min.  32  Millivolt 
»     22    ,     83        „ 


Nach   7  Min.  19  Millivolt 
„     12    „     29        „ 

Querschnitt  40  Millivolt. 
5.  Lösung  von  0,07  ^/o  zeigt  nach  30  Min.    keine  Einwirkung. 
Muskel  in  Lösung  von  0,1  ®/o  gebracht 


Hierauf 


Nach 


3  Min.  10  Millivolt 

5  n     28        „ 

6  „     33        , 


Nach    7  Min.  40  Millivolt 
»       9    „     44        „ 
«     17    „     44        „ 


Querschnitt  durch  Eintauchestelle  25  Millivolt 
B.  R.  esculenta. 


1.  Lösung  =  0,25  »/o  (vgl.  Fig.  2  Curve  Ä). 


Nach  40  Min.      7,8  Mülivolt 
„       3  Stunden  8         . 


Nach  16  Min.  3,7  MilUvolt 
n     25    ,     7 

Notirung  des  Querschnittstroms  fehlte. 

2.  Lösung«  1,33 «/o  (gesättigt)  (vgl.  Fig  2  Curve  B). 

Nach    2  Min.  10  Millivo>t  1  Nach  13  Min.  20  Millivolt 

«       5    „     16        ,  !  „     20    „     20        „ 

n     10    „     18        „  i  „     27    „     20        ^ 

nach  1  Stunde  80  Min.  20  Millivolt 

Querschnitt  22  Millivolt 

3.  Lösung  =  0,3<>/o  (vgl.  Fig.  2  Curve  C>    (Sonunerfrosch.) 


Nach 


5  Min.    3  Millivolt 
8    „     10        „ 
11    ,     17        „ 


Nach  17  Min.  21  Millivolt 
.     23    „     24        , 
«     35    ,     24        „ 
Querschnittstrom  45  Millivolt 
4.  Lösung  =  0,07 ®/o.    Nach  25  Min.  keine  Veränderung  am  Muskel;  jetzt 
in  03^/0  Coffelnlösung  getaucht.    (Sommerfrosch.) 


Nach  10  Min.  langsam  beginnend 
,     13    „       2  Millivolt 
„     15    „       5,5     „ 

»     20    „       8       „ 


Nach  28  Min.  10  Millivolt 
«     35    „     11        „ 
»     40    ,     11        „ 
«     45    ,     11        . 


Querschnittstrom  25  Millivolt 
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M.  H 

Bnze: 

HaBcarin. 

1.  Lösung  =  0,05«/c  (vgl  Fig.  3  Curve  A). 

Nach    8  Min.    2  HiUivolt 

Nach  30  Min.    9  MiUivoU 

»     15    „       5        „ 

,     «    „     11        „ 

»     25    ,       8        „ 

,     60    ,     13        , 

Quemchnitt  im  vergifteten  Theil  28  MilliTolt. 

2.  Ld8ang  =  0,l"/o  (vgl.  Fig.  8  Cum  B). 

Nach    3  Min.    3  MilUvolt 

Nach  25  Min.  31  Millivolt 

.       5    ,     11       , 

»     82    ,     33       , 

,       7    „     14       , 

»     37    ,     34        „ 

„     10    ,     15,5     , 

'»     42    „     34,5     , 

,     18    ,     23        , 

»     48    ,     35        , 

,     20    „     28       „ 

»     52    ,     36        „ 

Querschnitt  60  Millivolt 

3.  Losung  »:  0,2«/o  (vgL  Fig.  8  Curve  C). 

Nach    1  Min.    5  MilUvolt 

Nach    7  Min.  32  MUlivolt 

n        2     „      12         „ 

,       9    ,     38       „ 

»       3    „     19       „ 

,     11    ,     36        „ 

,      4    »     24       „ 

»     60    ,     87        , 

„       6    „     30       „ 

Querschnitt  37  Millivolt 

ProtoT* 

»ratrim. 

1.   Lösung  =  0,02  «/o  (vgl.  Fig.  6  Curve  A). 
Nach    4  Min.  beginnend 


9 

n 

3  MUlivolt 

12 

7) 

4        , 

15 

n 

6       , 

21 
26 

n 

12  „ 

13  , 

Nach  40  Min.  18  Millivolt 


50 

n     23 

60 

,     27 

70 

,     31 

90 

»     32 

Querschnitt  67  Millivolt 

2.   Lösung  =  0,040/0  (vgl.  Curve  B). 
Nach    5  Min.  minimal  positiv 


25 


—  3  MüUvolt 
-5        „ 


Nach  82  Min.  minimal    8  Millivolt 
«     45    ,  -11        „ 

„     60    „  -18,5     „ 


Querschnitt  46  Millivolt. 
8.   Lösung  =  0,06  <>/o  (vgl.  Curve  C). 


Nach  15  Min.    4  Millivolt 
»     17    «       5        „ 
»     20    „       8,5     „ 

n     25    „  12,5     „ 


Nach  30  Min.  16,5  Millivolt 
«     36    „     20        y, 
»     48    „     21        „ 
»     50    „     24        , 


Querschnitt  48  Millivolt. 
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Nicotin. 


1.  Lösung  =  0,2  »/o. 

Nach    8  Min.    2,5  MUlirolt 

Nach  23  Min 

19,5  MiUivolt 

»6,7, 

n      80     „ 

21,5     , 

,       9    ,     11        , 

»     40    „ 

22       , 

,     12    ,     15       „ 

»     45    „ 

22       , 

,     18    „     17,5     „ 

Quenchbitt  45  MilÜTolt 

2.  I^nng  =  0,8<'/o. 

Nach    8  Min.    4  Millivolt 

Nach  16  Min 

20  MiUivolt 

„        i     n        T         . 

»     21    „ 

22       , 

„      6    ,     11,5     , 

„     26    , 

28       , 

,      8    ,     14,5     , 

„     40    . 

28,5     , 

,     11    »     17        , 

Querschnitt  82  MHUtoIU 

CUnln. 

1.  LOsong  =>  0,3  o/o  (rgL  Fig.  7  Curve  A). 

Nach    3  Min.    5  Millivolt 

Nach  10  Miu 

29  MiUivolt 

,       4    »     10       » 

»     13    , 

81        „      . 

,      «    »     16       „ 

»     15    , 

38,5     „ 

,       6    ,     20       „ 

,     1»    n 

85       „ 

,       7    „     28       „ 

n      27     , 

37       , 

Querschnitt  88,5  Millivolt 

2.   Ldsung  =  0,15»/o  (vgl.  Fig.  7  Curve  B). 

Nach    4  Min.    6  MiUivolt 

Nach  24  Min 

28  MflUvolt 

,       5    „       8,5     „ 

n      26     , 

80       „ 

,      8    »     13        , 

»     30    , 

82       , 

,     11    ,     17       „ 

»     34    „ 

88,5     , 

,     18    „     28       , 

„     87    „ 

84,5     , 

Querschnitt  42  Millivolt 

ChoUn. 

1.  Lösung  —  0,25  •/•  (vgl.  Flg.  8  Curve  A). 

Nach    1  Min.  16  MilUvolt 

Nach    6  Min 

.  52  MilUvolt 

,       2    ,     24       „ 

„      7    , 

55       „ 

,      3    ,     35        „ 

,      8    » 

68       , 

,       5    ,     47        , 

„     10    , 

63       „ 

Querschnitt  65  Millivolt 

2.  Lösung  •=  0,12«/o  (vgl  Curve  B). 

Nach    1  Min.  10  MiUivolt 

Nach  12  Min 

.  87  MUUvolt 

»      2    ,     18       „ 

,     14    , 

40       , 

,      4    ,     25       , 

,     20    . 

45       , 

,       S    ,     29       , 

»     28    , 

46,5     , 

,      6    „     31        , 

,     80    „ 

47,5     „ 

»       8    i>     34       „ 

,     86    „ 

48       „ 

Querschnitt  55  Millivolt 

E.  PfUger,  Archiv  Ar  Physiologie.    Bd.  92, 


81 
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Kalinmchlorid* 

1.   Lösung  =  0,01  »/o  normal  (vgl.  Fig.  9). 
Nach    1  Min.    9  Millivolt 

»       2    ,     12        „ 

n       7    ,     23,5     , 


Nach  12  Min.  27  MUlivolt 
n     20    „     29        „ 
«     25    „     29        „ 
»     30    ^     29        „ 


2.   Lösung« 


Querschnitt  40  Millivolt. 

Ammoninmchlorid. 

0,01  «/o  normal  (vgl.  Fig.  9). 


Nach    1  Miu.    2  Millirolt 

Nach  12  Min. 

13,5MiUivolt 

,       3    ,     25       „ 

»     18    , 

14.5     , 

,       5    ,     10        „ 

.     20    , 

14,5     , 

,       7    ,     12       , 

»     25    „ 

14.5     , 

»       9    ,     12,5     „ 

Querschnitt  58  Millivolt 

Cyankallnm. 

1.  Lösung  =  0,01  o/o  normal  (vgl.  Fig.  10). 

Nach    1  Min.  19  Millivolt 

Nach  10  Min. 

36  MUlivolt 

-       2    „     25        „ 

.     14    „ 

37       „ 

,       3    ,     29       „ 

,     17    , 

37,5     „ 

»       5    ,     32       , 

,     28    „ 

37,5     , 

„      7    »     34       , 

Querschnitt  36  Millivolt. 

Cyannatrinm. 

Lösung  =  0,01  ^/o  normal  (vgl.  Fig.  10). 


Bis  ca.  16  Min.  ±  0  Millivolt 

Nach  17    ,  1     „ 

(plötzliche  Zunahme) 

Nach  18  Min.  20,5  Millivolt 

«     19    .     22        „ 

«     20    „     25        „ 

Querschnitt  51  Millivolt 


Nach  22  Min.  27  Millivolt 


27 

,     30 

32 

»     30 

37 

,     30,5 

43 

,     35 

52 

»     35 
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(Aus  dem  physiologischen  Institut  der  Universität  Marburg.) 

Untersuchungren  über  die  Verw^erthbarkelt 

eines  Delphlninprftparates  an  Stelle  des  Curare 

In  der  muskelphyslologrlschen  Technik. 

Von 
Dr.  A.  li^lUBailM. 


(Mit  2  Textfiguren.) 


Vor  Kurzem  hat  G.  Heyl  in  Darmstadt  ein  in  Wasser  leicht 
lösliches  Delphininpr&parat  hergestellt,  von  dem  er  hofft,  dass  es  ver- 
möge seiner  leichten  Dosirbarkeit  das  Curare  aus  der  physiologischen 
Technik  zu  verdrängen  vermag. 

Die  im  Handel  käuflichen  Curarepräparate  haben  gerade  in  den 
letzten  Jahren  sehr  an  Güte  abgenommen,  so  dass  sie  zum  grossen 
Theil  in  Bezug  auf  ihre  Wirkung  völlig  unzuverlässig  sind  ^).  Das 
reine  Gurarin  dagegen  ist  fttr  den  allgemeinen  Gebrauch  viel  zu 
theuer.  Würden  wir  in  dem  Delphinin  ein  wohlfeiles  Präparat  haben, 
das  in  seiner  Wirkung  dem  Curare  gleichwerthig  ist,  so  würden  wir 
ihm  im  praktischen  Gebrauch  den  Vorzug  geben  müssen. 

Die  näheren  Untersuchungen  hierüber  wurden  im  hiesigen  physio- 
logischen Institut  angestellt 

Die  bisherigen  Kenntnisse  über  die  Wirkung  des  Delphinins  sind 
noch  sehr  unvollkommen ;  die  häufig  sich  widersprechenden  Resultate, 
zu  denen  man  gelangtest,  werden  wohl  zum  Theil  darauf  beruhen, 
dass  die  Versuche  mit  vollkommen  verschiedenen  Präparaten  an- 
gestellt sind^). 


1)  Das  BedOrftiiss  nach  einem  guten  Ersatz  für  das  Curare  wird  nach  Ein- 
führung der  in  den  neuen  Lehrplänen  vorgeschriebenen  Curse  sich  noch  be- 
sonders fühlbar  machen. 

2)  Vgl.  Schmiedeberg,  Grundriss  der  Arzneimittellehre  1895  S.  116.  — 
Arch.  f.  exper.  Pathol.  u.  Pharmak.  Böhm  und  Serck,  Beiträge  zur  Kenntniss 
der  Alkaloide  der  Stephanskömer  (Delphininm  staphysagria). 

31* 


Digitized  by  VjOOQIC 


474  ^'  Lohmann: 

Wir  wollen  hier  auf  Einzelheiten  der  pharmakologischen  Wirkung 
nicht  eingehen,  da  sie  für  unseren  Zweck  wenig  Interesse  haben; 
vielmehr  wollen  wir  uns  damit  begnügen,  zu  constatiren,  dass  das 
Delphinin  auf  das  Nervenendorgan  lähmend  wirkt  Dies  lässt  sich 
durch  den  mit  Delphinin  angestellten  Claude-Bernhard 'sehen 
Curareversuch  leicht  zeigen. 

Bei  den  weiteren  Untersuchungen  wurde  zunächst  festgestellt, 
welche  Dosis  Delphinin  erforderlich  ist,  um  eine  völlige  Lähmung  zu 
bewirken.  Als  völlig  gelähmt  wurde  ein  Frosch  angesehen,  wenn 
Durchschneidung  des  Nervus  ischiadicus  ohne  jeden  sichtbaren  Ein- 
fluss  auf  die  freigelegte  Muskulatur  des  Unterschenkels  blieb.  Es 
ergab  sich,  dass  in  der  Regel  1,0  g  des  Delphininpräparates  1000  g 
Frosch  vollständig  zu  lähmeu  vermochte.  Bei  Rana  temporaria  ge- 
nügte auch  schon  eine  sehr  viel  kleinere  Dosis,  während  sie  sich  bei 
Rana  esculenta  in  einigen  Fällen  als  zu  gering  erwies. 

Das  Gift  wurde  in  4— 8^/oiger  Lösung  subcutan  injicirt.  Nach 
ungefähr  einer  Minute  war  der  Frosch  bereits  so  weit  gelähmt,  dass 
er  bewegungslos  in  jeder  Lage  liegen  blieb,  dabei  erfolgte  aber  noch 
auf  directe  Nervenreizung  deutliche  Zuckung.  Nach  30 — 60  Minuten 
war  dann  meist  das  Höhestadium  der  Lähmung  erreicht. 

In  einer  Reihe  von  Versuchen  wurde  vor  der  Vergiftung  das 
eine  Hinterbein  abgebunden  und  abgeschnitten,  so  dass  sein  Gastro- 
cnemius  als  „normaler*'  mit  dem  durch  Delphinin  vergifteten  der 
anderen  Seite  verglichen  werden  konnte.  Ein  solcher  Vergleich  ist 
zulässig,  wie  sich  durch  Gontrolversuche  an  den  beiden  unvergifteteil 
oder  an  beiden  curaresirten  Gastrocnemien  desselben  Frosches  ergab. 
In  den  meisten  Versuchen  wurde  dann  der  normale  und  der 
delphininisirte  Muskel  durch  denselben  Reizstrom  ermüdet ,  indem 
sie  an  zwei  möglichst  gleich  gearbeiteten  Hebeln  gleichzeitig  zogen, 
in  anderen  wurde  derselbe  Hebel  nach  einander  vom  normalen  und 
vom  delphininisirten  Muskel  benutzt  Die  Reizung  erfolgte  alle  zwei 
Secunden  einmal  unter  Abbiendung  der  Schliessungszuckungen  mit 
so  starken  Oeifnungsinductionsschlägen ,  dass  sie  auch  bei  directer 
Muskelreizung  eine  maximale  Zuckung  bewirkten. 

Es  wurde  nun  zunächst  untersucht,  ob  der  Verlauf  der  einzelnen 
Zuckung  in  irgend  einer  Weise  (etwa  wie  bei  Veratrineinwirkung) 
durch  Delphinin  beeinflusst  wurde.  Zu  diesem  Zweck  wurde  der 
normale  und  der  vergiftete  Gastrocnemius  gleichzeitig  ermüdet,  die 
1.,  die  61.,  121.,  181.  u.  s.  w.  Zuckung  wurden  auf  einem  Myo- 
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graphion  registrirt.  Es  ergab  sich,  dass  der  Verlauf  dieser  Zuckungen 
in  beiden  Fällen  ohne  wesentliche  Differenzen  war.  Daher  wurden 
in  den  folgenden  Versuchen  nur  die  Hubhöhen  auf  die  langsam 
rotirende  Trommel  in  Form  von  Ermüdungsreihen  aufgezeichnet. 

Ein  Beispiel  (Fig.  1)  möge  hier  wiedergegeben  werden: 

Esculenta  von  35,0  g.  Nach  Abbindung  eines  Schenkels  sub- 
cutane Injection  von  0,045  g  Delphinin;  20  Minuten  darauf  totale 
Lähmung.  A  Gurve  vom  delphininisirten,  B  vom  normalen  Gastro- 
cnemius.  Beide  gleichzeitig  ermüdet.  Im  primären  Stromkreis 
6  Daniell.    Abstand  der  secundären  von  der  primären  Rolle  1,5  cm. 

In  diesem  Beispiel  ist  erst  ein  Bein  abgeschnitten,  dann  der 
Frosch  durch  Delphinin  total  gelähmt.  Darauf  wurden  die  beiden 
Gastrocnemien  gleichzeitig  ermüdet.  Es  zeigt  sich,  dass  das  Delphinin 
die  Gontractionsgrösse  des  Muskels  nicht  herabsetzt  Doch  traten  in 
anderen  Fällen  bei  den  Delphinincurven  im  Verlauf  der  Ermüdung 
manchmal  sehr  starke  Unregelmässigkeiten  in  der  Grösse  der  Hub- 
höhen auf,  wie  man  sie  sonst  wohl  bei  untermazimaler  Reizung  vom 
Nerven  aus  bekommt. 

Reizt  man  einen  Muskel  mit  eben  maximalen  Reizen  und  er- 
müdet ihn  dann,  so  ist,  wie  bekannt,  fQr  den  ermüdeten  Muskel  der 
Reiz  kein  maximaler  mehr,  sondern  es  tritt  jetzt  auf  Verstärkung 
desselben  wieder  Vergrösserung  der  Hubhöhen  auf.  Waren  vorher 
die  Reize  nicht  maximal,  so  mussten  geringe  Schwankungen  in  der 
Stärke  des  Reizstromes  sich  durch  verschieden  hohe  Zuckungen  be- 
merkbar machen.  Dass  derartige  Schwankungen  thatsächlich  vor- 
handen waren,  geht  schon  aus  den  entsprechenden  Unregelmässig- 
keiten der  zugehörigen  normalen  Gurven  hervor.  Ausserdem  wurden 
aber  noch  Gontrolversuche  an  zwei  curaresirten  Muskeln  angestellt. 
Im  Verlauf  der  Ermüdung  auftretende  kleine  Unregelmässigkeiten 
der  Hubhöhen  erschienen  hier  bei  beiden  Muskeln  immer  gleichzeitig 
und  in  gleichem  Sinne. 

Auffallend  ist  nur,  dass  diese  geringen  Schwankungen  der  Strom- 
stärke, die  auch  am  normalen  und  am  curaresirten  Muskel  nur  kleine 
Differenzen  in  den  Hubhöben  zur  Folge  haben,  dass  diese  bei  dem 
delphininisirten  Muskel  so  bedeutende  Veränderungen  der  Stärke  der 
Contraction  bedingen.  Eine  Erklärung  dafür  zu  finden,  ist  mir  nicht 
gelungen. 

In  einigen  Fällen  genügte  die  Menge  des  injicirten  Delphinins 
nicht  zur   völligen  Lähmung   des  Nervenendorganes,   so   dass   auf 
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starke  Reize  hin  vom  Nerven  aus  noch  geringe  ZuckungiBn  ausgelöst 
werden  konnten. 

Es  wurde  femer  versucht,  einen  delphininisirten  Gastrocnemius 
direct  mit  einem  curaresirten  zu  vergleichen.  Es  gelang  aber  nicht, 
in  befriedigender  Weise  an  demselben  Frosche  diese  doppelte  Ver- 
giftung herbeizuführen.  Desshalb  wurde  von  zwei  möglichst  gleichen 
Fröschen  je  ein  Bein  abgenommen  und  von  diesen  die  beiden  Gastro- 
cnemien  zusammen  ermüdet.  Verhielten  sie  sich  dabei  gleich  oder 
ohne  wesentliche  Differenzen,  so  wurde  der  eine  Frosch  mit  Curare 
und  der  andere  mit  Delphinin  vergiftet,  und  dann  wurden  die  beiden. 
Gastrocnemien  der  vergifteten  Thiere  mit  einander  verglichen. 

Ein  wesentlicher  Unterschied  in  der  Wirkung,  des  Delphinins 
und  des  Curare  war  dabei  nicht  zu  constatiren,  abgesehen  von  den 
oben  geschilderten  Unregelmässigkeiten  in  den  Hubhöhen«  die  in  ein- 
zelnen Fällen  wieder  auftraten.  Verschiedene  delphininisirte  Muskeln 
schienen  sich  nach  kurzen  Pausen  sogar  besser  zu  erholen  als  die 
entsprechenden  curaresirten. 

Doch  ist  das  Material  nicht  gross  genug,  um  bei  diesem  immerhin 
complicirten  Versuchsverfahren  ein  definitives  Urtheil  fällen  zu  können. 

Zu  ähnlichen  Ergebnissen  führten  Versuche,  bei  denen  mit  dem 
Spannungszeichner  die  absolute  Muskelkraft  untersucht  wurde. 

Es  wurde  erst  der  normale  Gastrocnemius  mit  tetanisirenden 
Inductionsströmen  in  Heizperioden  von  je  5  Secunden  ermüdet. 
Zwischen  zwei  Reizperioden  war  immer  eine  Pause  von  15  Secunden 
eingeschaltet.  Darauf  wurde  an  demselben  Spannungszeichner  unter 
genau  denselben  Bedingungen  der  delphininisirte  Gastrocnemius  der 
anderen  Seite  ermüdet.  In  allen  Versuchen  ergab  sich,  dass  der  mit 
Delphinin  vergiftete  Muskel  später  als  der  normale  ermüdete. 

Es  möge  hier  ein  Beispiel  (Fig.  2)  angeführt  werden: 

Esculenta  70  g.  60  Minuten  nach  Injection  von  0,095  g 
Delpbinin  totale  Lähmung.  4  Daniell.  Bollenabstand  1,9  cm. 
Ä  Delphinin,  B  normal. 

Vor  Beginn  der  Reizung  wurde  jeder  Muskel  60  Secunden  lang 
mit  500,0  g  gedehnt. 

Wollen  wir  uns  aus  allen  unseren  Untersuchungen  ein  Urtheil 
über  die  Brauchbarkeit  des  Delphinins  als  Ersatz  für  das  Curare 
verschaffen,  so  scheinen  sich  zwei  Bedenken  zu  erheben ;  erstens  die 
mitunter  auftretenden  Unregelmässigkeiten  im  Verlauf  der  Ermüdung, 
zweitens  das  Vorkommen  einer  nur  partiellen  Lähmung. 
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Was  die  Unregelmässigkeiteii  betrifft,  so  können  wir  ihr  Zu* 
Standekommen  leicht  überhaupt  verhindern,  wenn  wir  nur  dafür 
sorgen,  dass  entweder  der  Beizstrom  genügend  stark  ist  oder  dass 
er  keine  Unregelmässigkeiten  aufweist,  wie  wir  es  ja  in  den  meisten 
Versuchen  auch  gethan  haben.  Das  Vorkommen  einer  nur  partiellen 
Lähmung  ist  vielleicht  darauf  zurückzuführen,  dass  die  anfangs  an- 
gewandten verschiedenen  Präparate,  bei  denen  wir  keine  wesentlichen 
Unterschiede  constatiren  konnten,  doch  kleine  quantitative  Unter* 
schiede  in  ihrer  Wirkung  aufwiesen«  Auf  jeden  Fall  lässt  es  sich 
ja  bei  genügend  grosser  Dosis  sicher  vermeiden. 

Fassen  wir  Alles  zusammen,  so  kommen  wir  zu  dem  Schluss, 
dass  das  von  G.  Heyl  in  Darmstadt  hergestellte  Delphininpräparat 
nach  den  bis  jetzt  gemachten  Erfahrungen  in  der  muskelphjsiologiscben 
Technik  als  vollwerthiger  Ersatz  des  Curare  anzusehen  ist^). 


1)  Das  Ddpbininprftparat  wird  von  der  Firma  E.  Merck  in  Dannatadt  in 
den  Handel  gebracht. 
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(Aus  dem  thierphysiol.  Laboratorium  der  kgl.  landw.  Hochschule  in  Berlin.) 

Ergrebnlsse  zweier  Ballonfahrten 
zu  physioloiTlschen  Zwecken. 

Von 
Hermann  ▼•  Schroetter  (Wien)  und  ]f •  Znnts  (Berlin). 

(Mit  2  Textfiguren.) 


Bei  Gelegenheit  der  3.  Tagung  der  internationalen  aeronautischen 
Kommission  zu  Berlin  bot  sich  uns  am  24.  Mai  1902  Gelegenheit, 
eine  Ballonfahrt  speciell  zu  physiologischen  Zwecken  auszuführen, 
woran  sich  dann  noch  eine  zweite  Fahrt  zur  Fortsetzung  unserer 
Untersuchungen  anschloss.  Wir  stellten  uns  bei  diesen  Fahrten  die 
Aufgabe y  einerseits  die  so  überraschenden  Angaben,  welche  Gaule 
über  die  Veränderungen  des  Blutes  im  Luftballon  gemacht  hat,  einer 
nochmaligen  Nachprüfung  zu  unterwerfen  und  andererseits  Messungen 
des  respiratorischen  Gaswechsels  im  Korbe  auszuführen. 
Letztere  Messungen  erschienen  nicht  nur  an  und  für  sich,  sondern 
besonders  auch  noch  desshalb  von  Interesse,  weil  der  eine  von  uns 
in  Gemeinschaft  mit  Löwy,  Gaspari  und  Kolmer  beim  Aufent- 
halt auf  dem  Monte  Rosa  in  4560  m  Höhe  eine  andauernde  erheb- 
liche Steigerung  des  Ruhestoflfwechsels  festgestellt  hatte. 

Bei  der  Untersuchung  des  Blutes  kam  es  uns  in  erster  Linie 
auf  das  morphologische  Verhalten  der  Blutkörperchen  an,  da  ja  die 
Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  unter  dem  Einfluss  der  Temperatur- 
schwankung und  anderer  im  Ballon  wirksamer  Factoren  so  veränder- 
lich ist,  dass  eindeutige  Schlüsse  aus  den  Befunden  nicht  zu  ziehen 
wären.  Trotzdem  hatten  wir  eine  grössere  Anzahl  von  Zählpipetten 
und  die  nöthige  Verdünnungsflüssigkeit  mitgenommen,  kamen  aber, 
durch  die  Respirationsversuche  voll  beansprucht,  nicht  zu  deren  Ver- 
wendung. Erst  bei  der  zweiten  Fahrt  fanden  wir  Zeit,  die  mit- 
genommenen Apparate  zur  colorimetrischen  Prüfung  des  Blutes 
(H6nocque)  in  Anwendung  zu  ziehen.    Das  Gleiche  gilt  für  die  Be- 
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Stimmung  des  Blutdrucks,  für  die  wir  den  Gärtner' sehen  Apparat 
mitgenommen  hatten. 

Für  die  Messung  derAthmung  diente  dieselbe  Vorrichtung, 
welche  Zuntz  und  seine  Mitarbeiter  bei  den  Respirationsversuchen 
im  Hochgebirge  benutzt  hatten.  Zum  Auffangen  der  Durchschnitts- 
proben der  geathmeten  Luft  dienten  cylindrische  Röhren  von  200  ccm 
Inhalt,  welche,  um  Störungen  durch  Gefrieren  zu  vermeiden,  mit 
fast  concentrirter ,  schwach  saurer  Chlorcalciumlösuug  gefüllt  waren. 
Wir  Hessen  bei  jedem  Versuch  die  Lösung  bis  auf  wenige  Tropfen 
ausfliessen.  Dann  wurden  die  beiden  den  Enden  der  Röhren  auf- 
sitzenden Gapillargummischläuche  mit  gut  schliessenden  Glasstöpseln 
verschlossen  und  die  ganze  Auffangeröhre  in  eine  mit  Chlorcalcium- 
lösung  gefüllte  Blechhülse  versenkt.  Der  Verschluss  der  Hülse 
wurde  durch  übergebundenen  Kautschuk  vervollständigt  So  war 
jede  Gefahr,  dass  die  beim  Abstieg  stattfindende  Drucksteigerung  zu 
einem  Eintritt  von  Luft  in  die  Röhren  führen  könnte,  ausgeschlossen. 
Thatsächlich  ging  auch  nicht  eine  Luftprobe  der  Analyse  verloren. 

Der  benutzte  trockene  Gasmesser  stand  bei  der  ersten  Fahrt, 
mit  mehrfachen  Lagen  schlechter  Wärmeleiter  umhüllt,  in  einem  zu 
seiner  Aufnahme  eigens  angefertigten  Thermophor,  mit  dem  Erfolge, 
dass  die  Thermometer  der  Gasuhr  während  der  ganzen  Fahrt  Tem- 
peraturen zwischen  35,0— 2ö,0  ®  C  aufwiesen.  Zur  Aufstellung  des 
beschriebenen  Messapparates  diente  ein  besonderes,  an  der  Seiten- 
wand des  Korbes  angehängtes  Tischchen,  an  dessen  Platte  der  Boden 
des  Thermophors  durch  Schraubenstifte  befestigt  war.  Die  An- 
bringung des  Tischchens  an  der  Korbwand  erfolgte  in  derselben  Weise, 
wie  Professor  Börnstein  und  seine  Mitarbeiter  die  Apparate  zur 
Messung  der  Elektrizitätszerstreuung  aufzustellen  pflegen. 

Die  Inspirationsseite  des  die  Athemventile  tragenden  Gabelrohrs 
war  mit  einem  längeren  Schlauch  versehen,  welcher  über  die  Korb- 
waiid  herausreichte.  Wir  konnten  also  trotz  der  relativen  Stagnation 
der  Gase  im  Korbe  darauf  rechneu,  frische,  normal  zusammen- 
gesetzte Luft  zu  inspiriren.  In  der  Hinsicht  sei  auch  noch  erwähnt, 
dass  der  Ballon  mit  Wasserstoff  gefüllt  war,  dass  also  Kohlenoxyd 
und  Kohlensäure  nicht  in  Betracht  kamen. 

Dies  waren  in  Kürze  die  Maassnahmen,  welche  getroifen  wurden, 
um  den  Athmungsapparat  für  die  specielle  Untersuchung  brauchbar 
bezw.  denselben  für  die  zu  erwartenden  niederen  Temperaturen  ge- 
eignet zu  machen. 
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Gehen  wir  nach  diesen  Bemerkungen  auf  die  Fahrten  selbst 
über.  Der  erste  Aufstieg  erfolgte  vom  Uebungsplatze  der  Königl. 
preussischen  Luftschifferabtheilung  um  12  ^  52'  bei  völlig  bewölktem 
Himmel.  Da  der  Ballon  leicht  abgewogen  war,  vollzog  sich  der 
erste  Theil  des  Aufstieges  sehr  rasch;  in  der  Höhe  von  etwas  über 
1000  m  gelangten  wir  bereits  in  dichte  Wolken.  Durch  diese  musste 
nun  der  weitere  Aufstieg  unter  reichlicher  Abgabe  von  Ballast  er- 
kämpft werden,  und  erst  nach  etwa  IV2  Stunden  gelangten  wir  aus 
der  fast  3000  m  dicken  Wolkenschicht  in  die  freie  Atmosphäre. 
Aber  auch  über  uns  bestand  noch  eine  ziemlich  dicke  Wolkenlage, 
welche  die  wärmenden  Sonnenstrahlen  nur  zeitweise  an  unseren 
Ballon  gelangen  Hess.    Eine  weitere  halbe  Stunde,  während  welcher 
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Fig.  1. 


wieder  mehrere  Säcke  Ballast  geopfert  werden  mussten,  brachte  uns 
über  4500  m.  Wir  hielten  uns  nun  unter  massigen  Schwankungen 
in  dieser  Höhe,  um  nach  ca.  IV2  Stunden  das  Maximum  von  4888  m 
entsprechend  einem  Drucke  von  413  mm  und  einer  Temperatur  von 
ca.  — 12*^  zu  erreichen.  Dann  hielt  sich  der  Ballon  wieder  unter  massigen 
Schwankungen  in  einer  mittleren  Höhe  von  4600  m,  um  endlich 
ca.  P/2  Stunden  später  die  erreichte  Höhenschicht  zu  verlassen. 
Dr.  Suering  hielt  seinen  Ballon  so  lange  als  es  eben  ging.  Der 
bereits  stark  zusammengeschmolzene  Ballastvorrat  nöthigte  jedoch 
zum  Abstieg,  der  nunmehr  rasch,  wie  ein  Blick  auf  die  Curve  lehrt, 
in  kaum  einer  halben  Stunde  vor  sich  ging.  Eilig  wurden  die  In- 
strumente verpackt  und  alles  konnte  so  gut  in  Ordnung  gebracht 
werden,  dass  wir  trotz  des  vielfach  zerbrechlichen  Materials  keinen 
Verlust  zu  beklagen  hatten.  Der  Ballon  wurde  während  des  Ab- 
stiegs in  ca.  1600  m  Höhe  abgefangen,  wenige  Minuten  später  zeigte 
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sich  die  Mutter  Erde  wieder,  darauf  wieder  steiler  Abfall  und  tadel- 
lose Landung  auf  einem  unbebauten  Felde  bei  Tscbemowitz  nächst 
Komotau.  In  obligater  Weise  stürzen  eilig  von  allen  Seiten  die 
Bewohner  herbei,  hilfsbereit  sind  sie  zur  Hand,  in  einer  halben 
Stunde  ist  alles  verpackt  und  der  Ballon  auf  den  Wagen  bef&rdert 
Ueberblickt  man  die  ganze  Fahrt,  so  erfolgte  zunächst  steiler 
Anstieg  bis  ca.  1500  m,  dann  allmähliches  Emporsteigen  in  die  ge- 
wtlnschte  Höhe,  in  welcher  wir  uns  ca.  3  Stunden  aufhielten  und 
die  beabsichtigten  Untersuchungen  der  Respiration  ausführen  konnten. 
Die  Einzelheiten  darüber  gibt  folgende  Tabelle,  die  wir  der  Güte 
unseres  liebenswürdigen  Ballonführers,  Dr.  R.  Suering,  verdanken, 
imd  das  Barogramm  S.  481,  in  welchem  auch  die  Zeit  der  ausgeführten 
Respirationsversuche  markirt  ist. 

Ballonfahrt  am  24.  Mai   1902. 


Zeit 

Aneroid 

Höhe  in 
m 

Temperatur  in 
»  C. 

h    / 

12  40 

762,1 

40 

12,2 

12  52 

Aufstieg 

12  54 

714,0 

560 

8,3 

12  57 

682,0 



1  00 

650,0 

1317 

"l,8 

1  02 

641,6 

1422 

1,0 

1  06 

631,0 



1  09 

623,7 

1653 

-1),1 

1  15 

609,3 

1840 

-  0,8 

1  20 

587,4 

2130 

-   1,5 

1  24 

569,0 

2384 

-  2,0 

1  45 

539,0 

2814 

-  3,2 

1  53 

526,5 

3021 

-  3,4 

206 

496,8 

3480 

-   5,6 

2  15 

477,5 

3793 

-   7,0 

2  20 

472,0 

3875 

2  38 

448,5 

4270 

—   9,0 

2  49 

432.2 

4552 

-10,4 

3  33 

418,7 

4787 

-11.6 

3  40 

417,0 

4817 

-12,2 

3  48 

413,0 

4888  nach  Barograph 

8  58 

431,0 

4568 

— 

4  37 

439,1 

44:30 

-   9,7 

4  55 

434,4 

4512 

5  03 

431,4 

4563 

-"9,8 

5  32 

438,6 

4440 

-   9,8 

5  35 

448,1 

4280 

-   9,8 

6  32 

Landa  n  K 

Knapp  vor  dem  Abstiege  wurden  die  Blutpräparate  hergestellt, 
und  konnten  trotz  des  Umstandes,  dass  während  der  Blutentnahme 
gerade  reichlich  Schneeflocken  fielen,  in  vollkommen  brauchbarem 
Zustande  erhalten  werden. 
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Was  unser  subjectives  Befind en  und  die  bei  den  Einzelnen 
wahrnehmbaren  Erscheinungen  anlangt,  so  ist  Folgendes  zu  sagen: 

Dr.  Suering,  mit  der  Führung  des  Ballons  beschäftigt,  stand 
während  der  ganzen  Zeit,  während  von  uns  derjenige,  dessen  Athmung 
beobachtet  wurde,  ruhig  auf  der  Bank  sass,  indess  der  andere  stand 
und  ziemlich  häufig  behufs  Ablesung  der  Thermometer  auf  die  Bank 
steigen  musste.  Bei  allen  drei  Personen  war  noch  vor  Passirung 
der  dicken  Wolkenmassen  deutliche  Gyanose,  am  deutlichsten  bei 
Zuntz  aufgetreten,  welche  Erscheinung  auch  während  der  ganzen 
Fahrt  anhielt.  Die  nähere  Betrachtung,  namentlich  der  Lippen- 
schleimhaut, ergab  jedoch,  dass  die  blaue  Gesichtsf&rbung  offenbar 
nur  durch  die  auf  den  Temperaturverhältnissen  beruhende  Circulations- 
störung  in  der  Haut  bedingt  war,  indem  an  den  Lippen  deutlich 
arterielle  fBöthung  constatirt  werden  konnte.  Es  darf  hier  nicht 
vergessen  werden,  dass  die  Lufttemperatur  schon  eine  niedrige  war 
und  das  Thermometer  nach  Erreichung  von  4000  m  bereits  — 9® 
zeigte,  um  im  weiteren  Verlauf  einen  Mittel werth  von  —  11,0  ®  zu 
erlangen.  Suering,  der  die  Nacht  vorher  nur  wenig  Ruhe  ge- 
nossen hatte,  war  schläfrig  und  begann,  nachdem  wir  4500  m  über- 
schritten hatten,  mit  der  Athmung  von  Sauerstoff,  die  er  dann 
während  kurzer  Zeiträume  noch  öfters  in  Anwendung  zog.  Es 
handelte  sich  bei  ihm  jedoch  nicht  um  eine  unbedingte  Nothwendig- 
keit,  Sauerstoff  zu  athmen;  er  that  es,  da  er  sich  davon  erfrischt 
und  erleichtert  fühlte.  Als  nach  dem  von  Zuntz  an  v.  Schroetter 
ausgeführten  Versuche  die  Reibe  an  letzteren  kam  und  v.  Schroetter 
mit  der  Ablesung  an  der  Gasuhr  beginnen  sollte  —  es  war  dies  um 
2^  27'  bei  einem  Drucke  von  460  mm  und  einer  Temperatur  von 
—  9  ®  —  zeigten  sich  bei  ihm  deutliche  Störungen.  Es  bestand 
Kopfdruck,  ein  eigenartiges  Schwanken  und  ein  Zustand  von  Ver- 
wirrtheit, derart,  dass  es  ihm  nicht  möglich  war,  korrekt  zu  denken 
und  die  gesehenen  Zahlenwerthe  richtig  hinzuschreiben.  Ueberdies 
machte  sich  das  Gefühl  allgemeiner  Schwäche  geltend,  so  dass  sich 
V.  Schroetter  genöthigt  sah,  zum  Sauerstoflfschlauch  zu  greifen, 
und  der  Versuch  wegen  unrichtig  abgelesener  Zahlen  nicht  verwerthet 
werden  konnte.  Einige  Züge  Sauerstoff  behoben  mit  ge- 
wohnter Schnelligkeit  den  pathologischen  Zustand; 
v.  Schroetter  behielt  jedoch  beim  nächsten  Versuche  den  Schlauch 
im  Munde,  um  während  desselben  nicht  wieder  von  den  geschilderten 
Erscheinungen  überrascht  zu  werden.    Bei  absoluter  Ruhe  und  Un- 
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thfttigkeit  wäre  der  Gebrauch  des  Sauerstoffs  nicht  nothwendig  ge- 
wesen. Zuntz  sah  sich  während  der  ganzen  Fahrt  niemals  ge- 
nöthigt,  Sauerstoff  zu  athmen  und  konnte  auch  seine  Ablesungen 
und  Notizen  ohne  Anstand  vornehmen;  seine  Handschrift  zei;zt 
keinerlei  Abweichungen  vom  gewöhnlichen  Verhalten;  nur  kurz  vor 
der  Erreichung  der  grössten  Höhe  machte  sich  bei  ihm  ein  Ge- 
fühl von  Leere  im  Magen  und  leichter  Schwäche  geltend,  welches 
sich  aber  nicht  wesentlich  unterschied  von  ähnlichen  Empfindungen, 
die  Zuntz  bei  Versäumung  der  normalen  Mittagszeit,  wie  sie  hier 
vorlag,  kennt. 

Wenn  das  Moment  der  Temperaturemiedrigung  auch  bereits 
mit  der  Veränderung  der  Gesichtsfarbe  in  Zusammenhang  gebracht 
wurde,  so  muss  doch  andererseits  wieder  nachdrücklichst  betont 
werden,  dass  die  Kälte  kaum  zur  Empfindung  kam.  Nur  bei  Suering, 
der  ganz  leicht  —  wie  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  —  bekleidet 
war,  trat  in  der  letzten  halben  Stunde  vor  dem  Abstiege  zeitweises 
Zittern  auf  und  er  beklagte  sich  darüber,  dass  ihm  kalt  sei.  Bei 
Zuntz  bestand  nur  einmal  ganz  vorübergehend  Kältegefühl  in  der 
vielfach  von  Flüssigkeit  benetzten  Hand  (Chlorcalciumlösung) ,  bei 
V.  Schroetter  trat  dies  nicht  hervor.  Zuntz  war  mit  dicker 
Wüll Wäsche,  V.  Schroetter  mit  einem  leichten  Pelzanzuge  (Rock 
und  Hose)  bekleidet;  der  Kopf  war  nur  mit  einem  gewöhnlichen 
Hute  bedeckt,  die  Hände  stets  ohne  Handschuhe.  Die  absolute 
Windstille  bei  der  vermehrten  Sonnenstrahlung  Hess  trotz  der  doch 
immerhin  nennenswerthen  Temperaturerniedrigung  keine  Empfindung 
von  Kälte  aufkommen. 

Beschwerden  von  Seiten  der  Ohren  traten  nur  ganz  vorüber- 
gehend bei  V.  Schroetter  während  des  ersten  Respirationsversuches 
ein,  als  der  Ballon  im  starken  Steigen  begriffen  und  der  Druckaus- 
gleich mit  dem  Mittelohre  durch  den  Nasenklemmer  erschwert  war. 
Bei  Zuntz  machte  sich  Druckgefühl  in  keiner  Weise  geltend.. 

Was  das  Verhalten  des  Pulses  anlangt,  so  war  es  uns  aus  Zeit- 
mangel nicht  möglich,  häufiger  Zählungen  auszuführen.  Die  folgenden 
Daten  mögen  genügen. 

Zuntz  stehend  2^  53',  entsprechend  425  mm  zwei  Mal  gleich- 
massig  96  per  Min.  v.  Schroetter,  seit  längerer  Zeit  sitzend, 
2^  54',  entsprechend  429  mm  zwei  Mal  gezählt  78  |>er  Min.,  schliess- 
lich Zuntz  3^  17',  entsprechend  422  mm  88  per  Min.  mit  vollem. 
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kräftigein  Pulse.  Arytbmie  bestand  nicht;  es  war  auch  keine 
Dikrotie  ausgeprägt. 

Geben  wir  nach  diesen  Auseinandersetzungen  auf  die  Morphologie 
des  Blutes  über,  so  konnte,  wie  auch  zu  erwarten  stand,  keine  Ver- 
änderung an  den  Präparaten  constatirt  werden.  Dieselben  erwiesen 
sich  als  tadellos  conservirt  und  wurden  nach  ca.  20  stündiger  Fixirung 
in  Alkohol  und  Aether  mit  Häniatoxilin-Eosin  sowie  mit  der  Ehr- 
lich'sehen  Triacidlösung  gefärbt.  Die  genaue  Durchsicht  der  10, 
auf  Objectträgern  in  grosser  Fläche  hergestellten  Präparate  ergab 
vollkommen  normale  Bilder,  obwohl  dieselben  5  Stunden  nach  dem 
Aufstieg  nach  einem  Aufenthalt  von  mehr  als  3  Stunden  in  einer 
mittleren  Höhe  von  4600  m  angefertigt  waren.  Von  kernhaltigen 
Erythrocyten  und  Mikrocyten  war  nichts  zu  sehen ;  auch  die  Leuko- 
cyten  boten  weder  an  Zahl  noch  in  ihrem  relativen  Vorkommen 
irgendwelche  Besonderheiten.  Unsere  Befunde  stehen  also  in  voller 
Uebereinstimmung  mit  Jelly  und  Bensaude,  welche  die  Angaben 
von  Gaule  nicht  bestätigen  konnten.  Die  von  Bensaude  be- 
schriebene Vermehrung  der  rothen  Blutkörperchen  und  Zunahme 
des  specifischen  Gewichtes  um  0,004  erklärt  sich  wohl  ungezwungen 
als  Folge  der  auf  die  Körperoberfläche  wirkenden  Reize,  Licht  und 
Kälte.  Wir  fühlen  uns  nicht  im  Stande,  in  befriedigender  Weise  zu 
erklären  y  wie  Gaule  zu  seinen  Befunden  gelangt  ist.  Wir  fügen 
hinzu,  dass  auch  an  den  am  nächsten  Tage  bei  Zuntz  und 
V.  Schroetter  entnommenen  Blutproben ,  welche  mit  Bücksicht 
auf  die  Möglichkeit  einer  Art  Nachwirkung  der  Höhenluft  angefertigt 
wurden,  keine  Veränderungen  zu  constatiren  waren.  In  Gaule's 
Falle  handelt  es  sich  vielleicht  um  Schrumpfungsformen,  die  darin 
ihre  Erklärung  finden  könnten,  dass  die  Präparate,  ohne  vorher 
vollständig  lufttrocken  zu  sein,  in  die  Alkoholäthermischung  kamen. 

Im  Zusammenhang  mit  anderen  Erfahrungen,  auf  die  hier  nicht 
näher  eingegangen  werden  kann,  haben  wir  auch  ein  Kaninchen 
zum  Studium  der  in  Rede  stehenden  Frage  mitgeführt  und  dasselbe 
3V2  Stunden  nach  der  Landung  durch  wiederholte  Nackenschläge 
getötet,  nachdem  ein  während  der  ersten  Abstiegszeit  in  Eile  aus- 
geführter Nackenschlag  das  Thier  nicht  geschädigt  hatte;  die  Section 
wurde  12  Stunden  später  ausgeführt.  Das  Blut,  welches  zum  Theil 
geronnen  war,  zeigte  weder  in  Proben  aus  der  Herzkammer  noch 
in  solchen  aus  der  Vena  jugularis  kernhaltige  rothe  Blutkörperchen : 
nur  in  dem  bei  Druck  auf  die  Tibia  aus  deren  Vena  nutritia 
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Yorquellenden  Blute  konnten  solche  gefunden  werden,  ohne  dass  wir 
diesem  Befunde  jedoch  Bedeutung  zusprechen  möchten.  Wohl  sei 
bemerkt,  dass  sich  das  Knochenmark  geröthet  erwies,  und  dass  es 
sich  um  ein  altes  Thier  handelte.  Auch  die  Rippenknochen  schienen 
bei  durchfallendem  Lichte  röther  zu  sein  als  nach  dem  Alter  zu  er- 
warten war.  Präparate  des  den  Tibien  entnommenen  Knochenmarkes 
ergaben  aber  keinen  Anhaltspunkt  für  eine  vermehrte  Bildung  junger, 
kernhaltiger  Erythrocyten.  Dieser  Befund  der  Hyperämie  des  Knochen- 
markes Hesse,  wenn  er  sich  in  weiteren  Fällen  bestätigen  würde, 
den  Schluss  ziehen,  dass  ein  mehrstündiger  Aufenthalt  in  einer  Höhe 
über  4000  m  vielleicht  ausreicht,  um  im  Mi  esc  her 'sehen  Sinne 
eine  vermehrte  Blutfülle  der  blutbereitenden  Organe  herbeizuführen, 
sicher  aber  viel  zu  kurz  ist,  um  eine  nachweisbare  Neubildung 
rother  Blutkörperchen  in  die  Erscheinung  treten  zu  lassen.  Die 
übrige  Besichtigung  ergab  an  der  Lunge  nichts  Auffallendes,  insbe- 
sondere keine  Hämorrhagien,  solche  auch  nicht  an  den  serösen  Häuten 
des  Herzens  und  der  übrigen  Organe.  Die  Nieren  ungewöhnlich 
blass,  am  Nierenbecken  keine  Entzündungserscheinungen.  Blase  prall 
mit  gelbem,  klarem,  sauer  reagirendem  Harn  gefüllt,  der  mit  den 
verschiedenen  Reagenzien  untersucht,  Spuren  von  Eiweiss  enthielt 

Die  Perspiration  des  menschlichen  Körpers  steht  bei  einer 
Ballonfahrt  offenbar  unter  der  Wirkung  zweier  Einflüsse  entg^en- 
gesetzter  Richtung. 

Einerseits  wird  die  verdünnte  und  wasserdampfarme  Luft  die 
Verdunstung  fördern,  andererseits  wirkt  die  niedrige  Lufttemperatur 
beträchtlicher  Thätigkeit  der  Schweissdrüssen  entgegen.  Um  zu 
sehen,  wie  unter  diesen  Umständen  sieb  der  Wasserverlust  des 
Körpers  gestaltet,  nahmen  wir  kurze  Zeit  vor  dem  Aufstieg  eine 
Wägung  des  unbekleideten  Körpers  vor  und  wiederholten  diese 
Wägung,  sobald  sich  dazu  Gelegenheit  bot,  etwa  1  V2  Stunde  nach 
der  Landung  auf  dem  Bahnhof  zu  Komotau*  Wägbare  Entleerungen 
fanden  in  dieser  Zeit  zwischen  11  ^  Vormittags  und  9*;«*"  Abends 
nicht  statt.  Es  wurden  auch  nur  sehr  geringe  Mengen  Nahrung 
aufgenommen,  indem  v.  Schroetter  zwei  belegte  Butterbrote  im 
Gesammtgewicht  von  238  g,  sowie  83  g^Schokolade,  im  Ganzen  also 
321  g  Nahiiingsmittel  ass,  ohne  Flüssigkeit  zu  sich  zu  nehmen, 
während  Zuntz  nur  ein  belegtes  Brot  im  Gewicht  von  88  g  ver- 
zehrte und  ebenfalls  keine  Flüssigkeit  au&ahm.  Das  Körpergewicht 
betrug  vor  dem  Aufstieg  um  10 ^^  45'  bei  v.  Schroetter  60,32  kg, 
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nach  der  Fahrt  um  9^  50'  59,94  kg.  Es  fand  also  eine  Gewichts- 
abnahme von  0,38  kg  statt.  Das  ergibt  zusammen  mit  der  auf- 
genommenen Nahrung  im  Gewicht  von  321  g  einen  insensiblen  Ver- 
lust von  701  g.  Bei  Zun tz  lauten  die  entsprechenden  Zahlen  vor 
dem  Aufstieg  07,78  kg,  nach  der  Landung  67,70  kg,  also,  unter 
Berücksichtigung  der  verzehrten  88  g,  Gewichtsabnahme  168  g.  Die 
Wägung  in  Berlin  auf  der  Wage  des  Physiologischen  Institutes  war 
bis  auf  etwa  5  g  genau.  Für  die  Wägung  in  Eomotau  können  wir 
die  Fehlergrenzen  zu  etwa  100  g  veranschlagen.  Der  niedrige  Per- 
spirationswerth  beiZuntz  erscheint  um  so  auffallender,  als  vor  der 
Wägung  in  Komotau  ein  Weg  von  etwa  6  km  zu  Fuss,  allerdings 
bei  kühler  Abendluft  und  ohne  dass  merkbare  Schweissabsonderung 
eintrat,  ausgeführt  wurde. 

Bezüglich  des  höheren  Perspirationswerthes  bei  v.  Schroetter 
kommt  zunächst  in  Betracht,  dass  er  im  Ballon  Pelzkleidung  trug, 
ferner,  dass  er  nach  der  Landung  bei  Bergung  des  Ballons  und  Ver- 
packung desselben  stärker  beschäftigt  war,  während  Zuntz  ruhig 
stehend  nur  die  ausgepackten  Apparate  bewachte  und  gegen  die  Neu- 
gier der  Dorflugend  vertheidigte.  Es  ist  femer  daran  zu  erinnern, 
dass  während  des  Marsches  Zuntz  andauernd  kalte  Hände  hatte, 
während  dieselben  bei  v.  Schroetter  sich  warm,  beinahe  heiss  an- 
fühlten. 

Von  Interesse  dürfte  es  sein,  zu  berechnen,  wieviel  Wasser- 
dampf etwa  durch  die  Lungen  zur  Ausscheidung  gekommen  ist  Als 
Grundlage  der  Berechnung  nehmen  wir  folgende  Daten. 

Während  der  Ballonfahrt  athmete  v.  Schroetter  durchschnitt- 
lich etwa  9  Liter  per  Minute.  Die  eingeathmete  Luft  würde,  selbst 
wenn  sie  mit  Wasserdampf  gesättigt  gewesen  wäre,  bei  der  durch- 
schnittlichen Temperatur  von  — 0,6  ®  eine  Wasserdampfspannung  von 
3,5  mm  im  Zustande  der  Sättigung  haben.  Da  wir  einen  erheblichen 
Theil  der  Zeit  über  der  Wolkendecke  unter  wenn  auch  nicht  sehr  starker 
Sonnenstrahlung  verbrachten,  werden  wir  wohl  richtig  höchstens  halbe 
Sättigung  mit  Wasserdampf,  also  eine  Tension  von  1,6  mm  an- 
zunehmen haben.  Die  ausgeathmete  Luft  ist  als  mit  Wasserdampf 
gesättigt  zu  betrachten,  hat  also  bei  37,0  ^  G.  46,6  mm  Dampfspannung. 
In  den  Lungen  erfolgte  somit  ein  Zuwachs  dieser  Spannung  um 
45,0  mm.  Es  wurden  also  in  jeder  Minute  9  Liter  Wasserdampf, 
das  macht  während  der  Fahrt  von  sechsstündiger  Dauer  360  X  9 
=  3240  Liter  von  der  Spannung  von  41,1  mm  ausgehaucht  Reducirt 
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auf  760  mm  sind  das  191,8  Liter.  Da  1  Liter  Wasserdampf  bei 
760  mm  0,804  g  wiegt,  entspricht  dies  154  g  Wasserdampf.  Vor 
dem  Aufstieg  kommt  die  Zeit  von  10^^  45'  bis  12^  52'  =  127  Minuten 
mit  einer  Temperatur  von  12,1®  unter  der  Annahme  80*^/oiger 
Sättigung  der  Luft  mit  Wasserdampf  in  Betracht.  Das  ergibt  in  der 
ausgeathmeten  Luft  eine  Mehrtension  gegenüber  der  eingeathmeten 
von  46,6  —  8,4  =  38,2  mm.  Hieraus  berechnet  sich  in  derselben 
Weise  wie  oben  unter  der  Annahme  von  7  Liter  Lungen  Ventilation 
pro  Minute  =  889  Liter  im  Ganzen  eine  Verdampfung  von  35,9  g 
Wasser.  Für  die  Schlusszeit  von  der  Landung  bis  zur  Wägung 
(6h  32'  bis  9^  23')  können  wir  wegen  des  Gehens  und  der  körper- 
lichen Anstrengung  beim  Verpacken  des  Ballons  die  durchschnittliche 
Athemgrösse  zu  10  Liter  veranschlagen.  Die  Temperatur  schätzen 
wir  wie  vor  dem  Aufstieg  zu  12,1  ®  und  kommen  so  zu  einer  weiteren 
Ausscheidung  von  72,7  g  Wasserdampf.  Wir  berechnen  so  die  Ge- 
samintabdampfung  von  der  Lunge  zu  224  g  Wasserdampf. 

Hierzu  kommt  die  Gewichtsabnahme,  welche  dadurch  bedingt 
ist,  dass  die  ausgeathmete  Kohlensäure  mehr  wiegt  als  der  auf- 
genommene Sauerstoff.  Diese  Gewichtsabnahme  lässt  sich  folgender- 
maassen  schätzen:  Während  der  Ballonfahrt  betrug  der  Sauerstoff- 
verbrauch bei  V.  Schroetter  im  Mittel  der  drei  Respirations- 
versuche 298  ccm,  die  Kohlensäureausscheidung  261  ccm.  Das  macht 
für  360  Minuten  107  Liter  Sauerstoff,  94  Liter  Kohlensäure  oder 
in  Gewicht  umgerechnet  184,6  g  Kohlensäure  und  153,3  g  Sauerstoff. 
Um  die  Differenz  =  31,3  g  ist  der  Körper  leichter  geworden.  Für 
die  Zeit  von  zwei  Stunden  vor  dem  Aufstieg  dürfen  wir  wegen  der 
massigen  körperlichen  Bewegung  den  Verbrauch  um  50  ®/o  höher  ver- 
anschlagen.   Das  ergibt  für  diese  Zeit  —  zwei  Stunden  —  einen 

31  3 
Gewichtsverlust  von  -~  •  1,5  =  15,6  g.    Für  die  Nachzeit  endlich 

müssen  wir  wegen  der  körperlichen  Arbeit  bei  der  Verpackung  des 
Ballons  und  wegen  der  Wanderung  von  Tschemowitz  bis  Komotau 
den  Gaswechsel  auf  das  Doppelte  des  Buheweilhes  veranschlagen. 
Das  ergibt  für  diese  Zeit  von  drei  Stunden  einen  ebenso  grossen 
Gewichtsverlust  wie  für  die  sechs  Stunden  der  Ballonfahrt  =  31,6  g. 
Der  gesammte  aus  dem  Chemismus  der  Athmung  erklärbare  Verlust 
beträgt  also  78,2  g.  Dazu  die  oben  berechnete  Wasserverdunstung 
durch  die  Lunge  mit  224  g  ergibt  einen  Gewichtsverlust  durch  die 
Lunge  von  302  g.  Da  der  Gesammtgewichtsverlust  791  g  beträgt^ 
kommen  auf  Hautausscheidungen  noch  immer  489  g. 
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Bei  Zuntz  sind  die  Grundlagen  der  Rechnung  wegen  der  un- 
sicheren Respirationsversuche  weniger  präcis.  Immerhin  ist  es  klar, 
dass  bei  der  erheblich  geringeren  Athemgrösse  auch  die  Verdunstung 
durch  die  Lungen  erheblich  geringer  ausfallen  muss.  Da  aber  die 
gesammte  Perspiration  nur  zu  180  g,  allerdings  mit  einem  Wägungs- 
fehler  von  etwa  100  gefunden  wurde,  so  reicht  hier  die  Perspiration 
nur  knapp  zur  Deckung  der  wahrscheinlichen  Verluste  durch  die 
Lungen  aus.  Eine  Wasserdampfausscheidung  durch  die  Haut  muss 
also  entweder  gar  nicht  oder  in  sehr  geringem  Maasse  stattgefunden 
haben,  was  allerdings  mit  den  subjektiven  Empfindungen  von  Zuntz 
durchaus  übereinstimmt. 

Im  Hinblick  auf  die  Möglichkeit,  dass  schon  in  den  hier  in  Be- 
tracht kommenden  Höhen  der  Sauerstoffmangel  zu  einer  Steigerung 
des  Eiweisszerfalls  im  Körper  führen  könnte,  haben  wir  die  Stick- 
stoffausscheidungen durch  den  Harn  während  der  Zeit  zwischen  den 
beiden  Wägungen  bestimmt.    Wir  fanden  folgende  Daten: 

1.  V.  Schroetter.  Hammenge  247  ccm  mit  einem  specifischen 
Gewicht  von  1024,6  und  einem  totalen  Stickstoffgehalt  von  3,407  g. 
Bei  Zuntz  wurde  die  Harnmenge  mit  298  ccm,  einem  specifischen 
Gewicht  von  1027,5  und  einer  Stickstoflfmenge  von  5,178  g  bestimmt. 
Beide  Zahlen  erscheinen  in  Anbetracht  der  Ernährungsweise  nicht 
abnorm.  Bemerkt  sei  noch  im  Hinblick  auf  den  Eiweissbefund  beim 
Kaninchen,  dass  bei  keinem  von  uns  Eiweiss  nachzuweisen  war. 

Um  schliesslich  noch  der  Wirkung  auf  die  Haut  zu  gedenken, 
so  kann  bemerkt  werden,  dass  das  Gefühl  von  leichtem  Brennen  im 
Gesichte  und  im  Nacken  sich  bei  uns  allen  Dreien  geltend  machte, 
und  dass  eine  nicht  unerhebliche  Bräunung  der  Haut  noch  nach 
einigen  Tagen,  namentlich  bei  Suering,  zu  constatiren  war,  der 
allerdings  auch  mehr  als  wir  beide  ausser  dem  von  oben  einfallenden 
Licht  vermöge  seiner  Stellung  dem  von  der  Wolkenschicht  reflectirten 
Licht  ausgesetzt  war. 

Auch  die  zweite  Fahrt  erfolgte  vom  Uebungsplatz  der  Kgl. 
Preussischen  Luftschifierabtheilung,  diesmal  unter  Leitung  von 
A.  Berson  am  21.  Juni  1902. 

Die  Füllung  des  Ballons  war  bei  dieser  Fahrt  ebenfalls  Wasser- 
stoffgas. 

Aufstieg  10^20'.  Schon  nach  2Vd  Minute  kommen  wir  bei 
einem  Luftdruck  von  697  mm  in  dichte  Wolken  hinein ,  nachdem 
wir  noch  wahrgenommen  hatten ,  dass  die  Richtung  der  Fahrt  gegen 
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Südosten  erfolgte.  Bei  647  mm  wird  es  schon  heller  zwischen  den 
Wolken,  und  die  starke  Strahlung  beginnt  sich  bemerkbar  zu  machen. 
Wir  hörten  bisher  noch  immer  das  Geräusch  von  Berlin  unter  uns, 
das  nunmehr  schwächer  zu  werden  beginnt.  lli^lO'  nehmen  wir 
das  Schiessen  mit  scharfen  Patronen,  offenbar  von  der  Schiessstätte 
in  der  Hasenheide,  südlich  von  Berlin,  wahr.  Beim  Druck  von 
626  mm  schwimmt  der  Ballon  auf  der  oberen  Wolkengrenze.  Bald 
darauf  gerathen  wir,  stets  langsam  aufsteigend,  wieder  in  Wolken. 
12^4'  nimmt  dann  unser  umsichtiger  Ballonführer  eine  Messung  der 
Sonnenhöhe  vor,  bei  welcher  er  den  Winkel  zwischen  61—62^  be- 
stimmend, feststellen  kann,  dass  wir  uns  mit  Sicherheit  südlich  von 
Berlin  befinden.  Langsam  geht  es  aufwärts.  Bei  574  mm  beginnt 
im  Westen  der  blaue  Himmel  durchzuscheinen,  1*»  16'  bei  536  mm 
Druck  ist  trotz  der  dicken  Wolkendecke  stellenweise  in  Süd  und 
Nord  die  Erde  durchzusehen.  Um  2^  21'  fallen  kurze  Zeit  kleine 
Schneeflocken  aus  den  oberen  Wolken  auf  uns  nieder.  Um  2^  36' 
sind  wir  bei  dem  langsamen  Aufstiege  immer  erst  in  einer  Höhe 
von  3167  m  (509  mm  Druck).  Wir  hören  deutlich  das  Geräusch 
von  Eisenbahnzügen;  prachtvoll  gestalten  sich  die  Gumulushaufen, 
die  sich  theilweise  aus  der  geschlossenen  Wolkendecke  emporthürmen. 
Die  Lufttemperatur  beginnt,  nachdem  wir  schon  bei  einem  Druck 
von  536,5  mm  0^  passirt  hatten,  nunmehr  stark  abzunehmen.  Die 
Wirkung  derselben  ist  aber  stets  compensirt  durch  die  mächtige 
Sonnenstrahlung,  bezüglich  welcher  die  Werthe  der  actinometrischen 
Differenzen  Aufschluss  geben.  Tiefe  Ruhe  herrscht  nun  um  uns. 
Von  der  Erde  herauf  ist  auf  längere  Zeit  nichts  wahrzunehmen. 
Erst  um  ca.  4^  30'  hören  wir  wieder  Eisenbahnzüge  unter  uns,  und 
wir  können  erkennen,  dass  wir  uns  gegenüber  den  Wolken  in 
schnellerer  Bewegung  gegen  Südsüdost  befinden.  Vorher  schon  hatten 
wir  die  Höhenlage  von  4000  m  erreicht.  Die  oberen  Wolken- 
schichten zerfallen  nun  gänzlich.  Es  bilden  sich  Lücken  in  der 
unteren  Bewölkung,  durch  welche  die  Erde  wie  durch  Trichter 
sichtbar  wird.  5^  38'  nähern  wir  uns  der  Höhe  von  4400  m.  Nach 
ca.  einer  Stunde  haben  wir  dann  das  Niveau  von  5000  m  erreicht. 
Die  Lufttemperatur  war  nun  merklich  heruntergegangen  und  betrug 
zwischen  — 13  und  —15  ^.  Unsere  grösste  Höhe  erreichten  wir  61^  40' 
mit  einem  Druck  von  392  mm.  Im  Westen  werden  deutlich  Gebirgs- 
züge sichtbar,  die  ihrer  Höhe  und  Formation  nach  als  das  Biesen- 
gebirge angesprochen  werden,  was  sich  nach  der  Landung  bestätigt. 
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7^7'  nöthigen  die  vorgerückte 
Zeit  und  der  bereits  stark  zu- 
sammengeschmolzene Ballastvor- 
rath  zum  Abstieg,  welcher  in 
mehreren  Stufen  erfolgte.  Hierbei 
bot  sich  uns  noch  eine  besondere 
Ueberraschung,  indem  wir  eine 
seltene  Naturerscheinung  zu  be- 
obachten Gelegenheit  hatten. 
Während  wir  die  unterste  Wolken- 
schicht durchbrachen  und  schon 
nach  der  Beschaflfenheit  der  Erde 
auslugten,  erschienen  mit  einem 
Male  die  mit  uns  in  gleicher 
Höhe  befindlichen  Wolken  gegen 
Westen  in  intensiv  gelbem  Lichte. 
Noch  ganz  im  Unklaren,  was 
dies  zu  bedeuten  habe,  erfolgte 
rasch  die  Lösung,  indem  sich 
uns,  durch  die  Wolken  noch  ver- 
schleiert, die  gelbe  Sonnenscheibe 
zeigte.  Als  wir  nun  nach  der  ent- 
gegengesetzten Richtung  blickten, 
war  unter  uns,  mit  seiner  Con- 
vexität  nach  abwärts  gerichtet, 
ein  prachtvoller  Regenbogen  in 
den  Nebel massen  entwickelt.  Der 
Ballon  stieg  nun  wieder  ein 
wenig;  wir  gelangten  wieder  in 
die  dichteren  Wolken.  Das  erste 
Schauspiel  wiederholte  sich;  wir 
waren  wieder  von  dem  mystischen 
schwefelgelben  Lichte  umgeben. 
Dann  brachen  wir  definitiv  durch 
die  Wolken  durch,  und  etwa  eine 
Viertelstunde  darauf  erfolgte,  um 
8  t  20',  die  Landung  in  glattester 
Weise  auf  weichem,  bebautem 
Boden   ohne   Schleiffahrt.     Der 
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Zeit 

Luft- 
druck 

See- 
höhe 

Luft- 
temp. 

fiuiff- 

Relative 
Feuch- 

Actino- 
metr. 

Sonnen- 

Bewölkung 

tJtlUllIf 

tigkeit 

Differ. 

schein 

mm 

m 

®  C. 

mm 

o/o 

0  C. 

obere 

untere 

h     / 
10  10 

Ballon 

40 

18,8 

10,9 

96 

^ 

_„ 

cu,  Str. 

cu  102 

10  34J 

üigrfelduf 
752,0 

l  _ 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

10  40 

697,0 

672 

10,2 

9,3 

100 

— 

— 

102 

10  2 

10  48 

647,0 

1287 

8,1 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

11  Ol 

624,0 

— 

6,4 

— 

— 

32,1 

— 

102 

102 

11  05 



— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

11  13 

621.5 

1620 

5,7 

— 

— 

82,6 

— 

102 

102 

11  23 

626,0 

— 

5,9 

— 

_., 

35,6 

— 

— 

— 

11  42 

611,5 

— 

5,3 

— 

— 

40,9 

00—1 

100-1 

92 

11  46 

608.5 

— 

4,6 

— 

— 

43,9 

00 

101 

10 

12  04 

600,5 

2000 

4.4 

— 

— 

44,3 

00 

— 

— 

12  16 

625,0 

— 



— 

— 

— 

— 

■— 

— 

12  23 

605,5 

— 

4,8 

— 

— 

36,9 

— 

— 

— 

12  25 

615.0 

— 



— 

— 

— 

— 

— 

-~ 

12  87 

595,0 

— 

3.7 

» 

— 

(32,3) 

— 

— 

— 

12  88 

596,5 

— 



— 

— 



— 

— 

— 

12  45 

574,0 

— 

2,7 

— 

— 

86,8 

00 

81 

102 

12  52 

561,5 

— 

1,2 

— 

— 

39,4 

00 

81 

102 

1  16 

536,5 

2810 

-  0,4 

— 

— 

42,0 

00-1 

91 

82 

1  20 

539,0 



— 

— 

— 

— 

— 

— 

1  28 

526,5 



-   1,9 

— 

— 

42,7 

00 

91 

82 

1  38 

521,5 



-  2,1 

— 

— 

40,1 

— 

— 

— 

1  45 

514,0 

8150 

-   1,7 

— 

— 

34,9 

00 

— 

— 

1  52 

530,0 

— 



— 

' — 

— 

— 

— 

— 

1  55 

522,0 

— 

-    1.5 

— 

— 

87,6 

00 

— 

— 

2  04 

514,5 

3142 

-   2,1 

— 

— 

42,4 

00—1 

— 

— 

2  21 

514,5 

— 

-   2,4 

— 

— 

47,1 

©1 

— 

— 

2  25 

_ 





— 

— 

— 

— 

— 

— 

2  28 

515,5 

3120 

-  2,4 

— 

— 

51,1 

©1 

61 

9  1  cu  Str. 

1  : 

2  36 

509,5 

3222 

-  2,1 

3,25 

82 

51,1 

01-2J 

a— cu 
5 1  a— cu 

2  47 

526,0 

— 



— 

— 

— 

— 

— 

2  57 

545,0 

— 

+   0,3 

4,32 

92 

48,8 

^l 

— 

— 

3    5 

516,5 

— 

-   2,7 

— 

— 

51,8 

02 

— 

— 

3  10 

514,0 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

—— 

8  17 

497,0 



—   3.4 

— 

— 

46,8 

§! 

3—4 

— 

3  28 

490,5 



-   4,0 

— 

— 

43,5 

©2 

ci— cu 

— 

3  82 

489,0 



-   4.2 

— 

— 

39,9 

02 

a— cu 

— 

8  85 

502,0 

— 

— 

— 

— 



— =- 

^ 

8  48 

477,0 

3730 

-~6,2 

— 

— 

(36,2) 



— 

■-~ 

3  50 

485,0 

— 



— 

— 

— 



— 

— ~ 

3  58 

468,0 

— 

—   7,8 

— 

— 

41,0 



— 

— 

4    8 
4  18 

468,0 
469,0 

z 

-  7,6 

-  6,8 





37,4 
38,3 

=  { 

3 1  ci— cu 

falsche 
ci,  ci— cu 

102  itr.-M 

4  22 

468,0 

3890 

—  6,4 

— 

— 

86,9 

n 

» 

4  28 

474,5 

3790 

-  4,2 

— 

— 

88,7 



n 

» 

4  41 

474,0 

— 

-   4,6 

— 

— 

40,8 



-"• 

— 

5  16 

448,5 

— 

-   9,2 

1,90 

82 

35,4 

0« 

— 

— 

5  32 

441,5 

— 

-   9,0 

1,72 

73 

81,5 



— 

— 

5  38 

487,0 

4410 

-   9,4 

1,78 

75 

31.4 



— 

— 

6    5 

447,0 

4240 

— 

— 

— 



— 

— 

6  14 

418,5 



—  11.1 

1,26 

63 

19,5 



— 

— 

6  17 

410,0 

4887 

-12,0 

1,22 

70 

17,6 



— 

— 

6  80 

404,0 

— 

-13,8 

1,26 

77 

24,8 



— 

— 

6  40 

892,0 

5252 

— 

— 

— 

— 



"^ 

~-~ 

6  44 

401,5 

_ 

-14,8 

— 

— 

27,1 



— 

^ 

6  52 

396,5 

5150 

-15,1 

— 

— 

24,1 



— 

^ 

7    7 

464,0 



-   7,2 

2,13 

78 

15,2 

— 

— 

"— 

8  20 
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Landungsort  war  Hennersdorf  bei  Falkenau  O.-S.  zwischen  Neisse 
und  Glat?.  Bezüglich  der  übrigen  Daten  verweisen  wir  auf  das 
Barogramm  S.  491,  sowie  auf  die  Tabelle  S.  492,  die  wir  unserem 
liebenswürdigen  Führer,  Herrn  A.  Berson,  verdanken.  Im  Uebrigen 
werden  wir  noch  einige,  namentlich  auch  in  Rücksicht  auf  unsere 
Untersuchungen  wichtige  Punktein  folgendem  saromenfassend  hervor- 
lieben. 

Vergleicht  man  nach  dieser  kurzen  Schilderung  unseres  zweiten 
Aufstieges  die  beiden  Fahrten  in  ihren  wesentlichsten  Punkten  mit 
einander,  so  ergibt  sich  vorerst  ein  Unterschied  in  der  Dauer. 
Während  die  am  25.  Mai  unternommene  Ballonfahrt  5  Vs  Stunden 
wahrte,  dauerte  die  Fahrt  am  21.  Juni  nahezu  10  Stunden.  Viel 
wichtiger  aber  ist  der  Unterschied  in  der  Raschheit,  mit  welcher  die 
grösste  Höhenlage  erreicht  wurde  und  der  Zeit,  während  welcher 
wir  uns  in  derselben  aufhielten.  Bei  der  ersten  Fahrt  wurde  in 
zwei  Stunden  die  Höhe  von  nahezu  5000  m  erreicht  und  zwar  in 
der  Art,  dass,  abgesehen  von  den  ersten  1000  m,  welche  in  wenigen 
Minuten  erstiegen  wurden,  der  weitere  Anstieg  vollkommen  gleich- 
massig  bis  zur  Maximalhöhe  erfolgte.  Daran  schloss  sich  ein  Aufent- 
halt in  dieser  Höhe  von  2^2  Stunden. 

Bei  der  zweiten  Fahrt  war  schon  der  erste  Anstieg  auf  1500  ra 
weniger  steil,  dann  verweilten  wir  nahezu  1  V2  Stunden  gleichmässig 
in  einer  Lage  von  1800—2000  m,  klommen  in  weiteren  */*  Stunden 
unter  starken  Schwankungen  in  eine  zweite  Gleichgewichtslage  von 
3000  m,  verblieben  in  derselben  über  eine  Stunde,  um  dann  nach 
einer  kleinen  Senkung  wiederum  unter  Schwankungen  in  ^k  Stunden 
in  eine  dritte  Lage  entsprechend  der  Höhe  von  4000  m  zu  gelangen. 
Hier  hielten  wir  uns  nun  durch  etwa  1  V2  Stunden  und  klommen 
dann  in  15  Minuten  auf  die  vierte  und  letzte  Höhenlage  von  5200  m, 
in  welcher  wir  */*  Stunden  verweilten.  Das  Maximum  wurde  also 
erst  in  der  9.  Stunde  erreicht,  während  es  bei  der  ersten  Fahrt 
schon  nach  etwa  8^/4  Stunden  gewonnen  war. 

Was  die  Vertheilung  der  Temperaturen  anlangt,  so  kamen  wir 
bei  unserem  Maiaufstiege  schon  nach  30  Minuten  unter  0^,  hatten 
eine  Minimaltemperatur  von  — 12,2^  nach  3  Stunden  und  befanden 
uns  knapp  vor  dem  Abstiege  in  einer  Luft  von  — 10,0  ^. 

Bei  der  Junifahrt  kamen  wir  erst  nach  2^4  Stunden  unter  0^ 
und  erreichten  Temperaturen  unter  — 10  ®  erst  im  Bereiche  unserer 
grössten  Höhenlage.  Die  Minimaltemperatur  von  — 15,1  ^  wurde  knapp 
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vor  dem  Abstiege  angetroffen.  Wenn  die  Strahlungsintensität  auch 
das  erste  Mal  nicht  gemessen  wurde,  so  war  dieselbe  doch  ungleich 
geringer  als  bei  unserer  zweiten  Fahrt.  Hier  trat  sie  schon  nach 
Passirung  der  ersten  Wolkenschicht  in  einer  Höhe  von  1500  m  merk- 
bar in  die  Erscheinung  und  machte  sich  besonders  in  der  zweiten 
Höhenlage  stark  geltend,  woselbst  wir  actinometrische  Differenzen  bis 
zu  einem  Maximum  von  51,1®  notirten.  Aber  auch  selbst  noch  in 
den  späteren  Nachmittagsstunden  findet  man  Werte  von  30—40® 
verzeichnet. 

Auch  bei  dieser  Fahrt  legten  wir,  wie  schon  angedeutet,  das 
Schwergewicht  unserer  Untersuchungen  auf  das  Studium  des 
Gaswechsels.  Zur  Bestimmung  desselben  kamen  die  gleichen 
Apparate  wie  bei  der  vorigen  Fahrt  in  Anwendung,  jedoch  konnte 
nach  den  Erfahrungen  beim  ersten  Male  die  Anwendung  der  Gasuhr 
einfacher  gestaltet  und  insbesondere  der  immerhin  schwerfällige 
und  daher  vielfach  hinderliche  Thermophor  bei  Seite  gelassen  werden. 
Es  war  mit  Sicherheit  auf  starke  Strahlung  und  dadurch  auf  eine 
Erwärmung  der  Luft  in  der  Gasuhr  zu  rechnen,  ja,  es  stand  sogar 
zu  erwarten,  dass  der  schwarzlackirte  Apparat  so  viel  Wärme 
speichern  konnte,  dass  vielmehr  ein  Schutz  vor  derselben  nöthig 
werden  würde.  Die  Gasuhr  wurde  daher,  um  den  Strahlungseffect 
zu  mildem,  mit  einer  Hülle  von  weissem  Flanell  umgeben.  That- 
sächlich  bestätigte  sich  unsere  Vermuthung;  die  intensive  Strahlung 
trieb  die  Temperatur  im  Apparate  derart  hinauf,  dass  sie  einmal 
über  35®  C.  stieg,  so  dass  wir  das  Instrument  durch  Ueber- 
giessen  der  Hülle  mit  Wasser  kühlen  mussten,  um  die  Temperatur 
mit  unseren  bis  +  35  ®  C.  reichenden  Thermometern  noch  ablesen 
zu  können. 

Es  ist  diesbezüglich  nicht  uninteressant,  die  gleichzeitig  ab- 
gelesenen Temperaturen  der  Luft,  des  Schwarzkugelthermometers  und 
der  Gasuhr  zu  vergleichen.     Um  1^^  55'  betrug  die  Lufttemperatur 

—  1,5®,  das  Schwarzkugelthermometer  zeigte  36,1®,  das  Gasuhr- 
thermometer 30,9®.    Um  2  h  28'  lauten  die  entsprechenden  Werthe 

—  2,4®,  -h  48,7®  und  +  35,0®.  Von  jetzt  ab  wurde  der  die  Gasuhr 
bekleidende  Flanell  zeitweise  mit  Wasser  befeuchtet,  und  trotzdem 
beobachteten  wir  in  den  nächsten  Versuchen  folgende  Temperatur 
der  Gasuhr: 

Um  3  h  40'  (bei  —4,2®  und  35,7®)  25,75®.  Erst  um  5^^  50', 
als  die  Lufttemperatur  bis  auf  —  9,5  ®  gefallen  und  das  Schwarzkugel- 
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thermometer  22,0  ^  zeigte,  sank  auch  die  Temperatur  in  der  Gasuhr 
bis  auf  -h  15,9  ^  Aber  selbst  beim  letzten  Versuche  um  6^  50', 
bei  einer  Lufttemperatur  von  — 15,1  ®  und  einer  Temperatur  des 
Schwarzkugelthermometers  von  +  9,0^,  zeigte  die  Gasuhr,  während 
durch  dieselbe  geathmet  wurde,  eine  Temperatur  von  9,75®  C. 

Neben  der  Athmung  wurde  diesmal  dem  Verhalten  des  Blut- 
druckes, der  Körpertemperatur,  sowie  der  Hämoglobino- 
metrie  nach  H6nocque  mehr  Aufmerksamkeit  gewidmet. 

Was  zunächst  wieder  die  rein  subjectiven  Wahrnehmungen 
anlangt,  so  beanspruchen  dieselben  hier  grössere  Bedeutung  als  bei 
der  ersten  Fahrt,  indem  einerseits  der  Eiufluss  der  starken  Strahlung, 
andererseits  nach  W^egfall  dieser  die  Wirkung  der  immerhin  niedrigen 
Umgebungstemperatur  sich  in  stärkerer  Weise  namentlich  bei  dem 
Einen  von  uns  (v.  Schroetter)  bemerkbar  machte.  Schon  während 
wir  uns  zwischen  der  untersten  und  der  nächst  höheren  Wolkenlage 
in  etwa  1800  m  befanden,  hatten  wir,  wie  angedeutet,  unter  der 
starken  Strahlung  geradezu  zu  leiden.  Ein  intensives  Brennen  im 
Gesichte  sowie  am  Nacken  machte  sich  bei  uns  Allen  fast  schmerzhaft 
geltend.  Wir  schwitzten  reichlich;  beim  Blicken  nach  aufwärts  em- 
pfand man  starke  Blendung.  Diese  Wirkung  hielt  bis  gegen  4  Uhr 
an,  gegen  Abend  trat  dann  die  Kälte  in  ihre  Rechte.  Gegen  7  Uhr 
empfand  V.Schroetter  heftiges  Kältegefühl,  von  welchem  nur  die 
in  Filzschuhe  gehüllten  Füsse  frei  waren.  Der  ganze  Körper  vibrirte 
vor  Kälte,  und  es  bestand  solches  Zittern  und  solche  Steifigkeit  der 
Hände,  dass  er  kaum  mehr  zu  schreiben  im  Stande  war.  Allerdings 
muss  hervorgehoben  werden,  dass  v.  Schroetter  bei  dieser  Fahrt 
keinen  Pelz  und  nur  einen  leichten  Trikotstoff  unter  dem  Hemde 
trug.  Berson  und  Zuntz  empfanden  wohl  auch  ab  und  zu,  be- 
sonders gegen  Abend,  die  Kälte  der  umgebenden  Luft,  aber  stärkeres 
Frösteln  wie  bei  v.  Schroetter  trat  bei  ihnen  nicht  ein.  Berson 
war  nur  massig,  Zuntz  in  gleicherweise  wie  bei  der  vorigen  Fahrt 
bekleidet.  Die  Temperatur  von  0  ^  bis  —  5  ^  in  den  ersten  Nach- 
mittagsstunden war  bei  der  intensiven  Sonnenstrahlung  ohne  Be- 
deutung für  das  Befinden.  Die  Kälte  wurde  erst  empfindlich  gegen 
Abend,  als  gleichzeitig  mit  der  Abnahme  der  Strahlung  beim  Er- 
steigen der  letzten  Höhenlage  von  ca.  5000  m  die  Lufttemperatur 
unter  —10°  absank.  Aber  auch  hinsichtlich  des  Verhaltens  der 
übrigen  physiologischen  Functionen  darf  die  Kälte  nicht  übersehen 
werden.   In  diesen  Abendstunden  machte  sich  die  Temperaturdiflferenz 

E.  Pfiftger,  ArchiT  fBr  Phjsiolof^ie.    Bd.  02.  33 
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zwischen  Sonne  und  Schatten  auch  bei  Zuntz  unangenehm  be- 
merkbar. Während  des  Respirationsversuches  empfand  er,  so  lange 
die  Sonne  auf  ihn  einwirkte,  fast  schmerzhaft  brennende  Hitze,  die 
sofort  durch  ein  unangenehmes  Kältegefühl  ersetzt  wurde,  wenn  einer 
der  Mitreisenden  ihm  die  Sonne  abblendete. 

Was  die  Körpertemperatur  betrifft,  so  ist  diese  auch  durch  die 
Ruhe,  in  der  man  sich  doch  immerhin  im  Korbe  befindet,  beeinflusst. 
Während  sich  die  im  Rectum  gemessene  Körpertemperatur  bei 
Zuntz  de  norma  um  37,0®,  bei  v.  Schroetter  in  der  Achselhöhle 
gemessen  um  36,8®  bewegt,  betrug  dieselbe  bei  einer  Temperatur 
des  Schwarzkugel-Thermometers  von  40,0  ®  und  der  Luft  von  ca.  0  ® 
bei  Zuntz  ohne  Rock,  mit  offener  Weste,  nach  Sistiren  der  anfangs 
starken  Schweissbildung  37,7  ®,  und  unter  den  gleichen  äusseren  Ver- 
hältnissen bei  V.  Schroetter  86,8 ®.  Um  4 ^  20 ',  unter  einer  actino- 
metrischen  Differenz  von  38,3®,  wobei  aber  die  Lufttemperatur  schon 
unter  — 6,8®  C.  herabgesunken  war,  maass  v.  Schroetter  in  der 
Achselhöhle  jedoch  35,9®. 

In  ihrer  physischen  und  geistigen  Leistungsfähigkeit  ergaben 
sich  diesmal  bei  allen  drei  Beobachtern  keine  Störungen.  Insbe- 
sondere befand  sich  auch  v.  Schroetter  in  Uebereinstimmun?  mit 
seinen  Erfahrungen  gelegentlich  der  beiden  Juni  1901  unternommenen 
Hochfahrten  vollkommen  wohl.  Wir  fühlten  uns  alle,  selbst  in  der 
grössten  Höhe,  vollständig  leistungsfähig  und  bei  keinem  von  uns 
zeigte  sich  ein  Bedürfniss  nach  Sauerstoffathmung.  Bei  allen  be- 
stand normaler  Appetit,  ausgesprochenes  Duretgefühl,  nur  Zuntz 
hatte  einige  Male  über  Kopfdruck  und  Kopfschmerz  während  des 
ersten  steilen  Anstieges  bis  zur  Höhe  von  1600  m,  sowie  nochmals 
in  der  Höhe  von  ca.  4300  m  zu  klagen.  Ueberdies  empfand  er 
während  des  ersten  Aufstieges  ein  leises  Gefühl  von  Leere  im  Magen, 
das  aber  auf  Einnahme  von  Chocolade  und  Gakes  verschwand.  Der 
Kopfschmerz  unterschied  sich  nicht  von  ähnlichen  Empfindungen, 
welche  Zuntz  in  den  letzten  Tagen  vor  dem  Aufstiege  öfters  hatte. 
In  der  grössten  Höhe  befand  sich  jedoch  auch  Zuntz  wieder  voll- 
kommen wohl.  Bei  v.  Schroetter  bestand  zur  Zeit  des  Frösteins 
livide  Gesichtsfarbe;  die  Gesichtsfarbe  von  Zuntz  wich  von  jener 
auf  der  vorigen  Fahrt  nicht  wesentlich  ab.  Die  Wirkung  der  Sonne 
war  bei  uns  allen  viel  ausgesprochener.  Sie  trat  früher  ein  und  war 
überdies  viel  nachhaltiger  als  bei  der  ersten  Fahrt. 

Was  die  Beobachtungen  des  Blutdrucks  und  des  Pulses 
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anlangt,  so  ergaben  sie  keine  nennenswerthen  Differenzen  im  Ver- 
gleich mit  den  Bestimmungen  im  Laboratorium  vor  und  nach 
dem  Aufstiege.  Gegenüber  dem  mittleren  Blutdrucksniveau  von 
104  mm  bei  Zuntz,  wobei  übrigens  extreme  Schwankungen  zwischen 
80  — 120  in  15  Messungen  beobachtet  wurden,  ermittelten  wir 
während  der  Ballonfahrt  um  12  ^  20'  bei  615  mm  Luftdruck  einen 
Blutdruck  von  100  mm,  dann  bei  einem  Luftdrucke  von  443  mm 
um  5h  25'  einen  Blutdruck  von  110  mm.  Bei  v.  Schroetter  waren 
die  entsprechenden  Zahlen  in  der  Norm  102  mit  Schwankungen 
zwischen  79  und  140.  Die  im  Ballon  beobachteten  Zahlen  um  12  ^ 
24'  bei  605  mm  Druck  140,  um  5^  25'  bei  443  mm  Druck,  im 
Mittel  von  3  Bestimmungen  103  mm.  Sämmtliche  Messungen  wurden 
mit  dem  Gärtnerischen  Tonometer  ausgeführt. 

Zeitweilige  Zählungen  der  Pulsfrequenz  in  einer  Höhe  von  2000  m 
etwa  zwei  Stunden  nach  dem  Aufstiege  ergaben  bei  Zun  tz  im  Stehen 
96—100,  bei  v.  Schroetter  um  121^  24'  im  Stehen  72,  um  12 1^ 
40'  nach  längerem  ruhigem  Sitzen  63  Pulse,  dann  nach  einigem 
Stehen  80.  Es  sind  das  Zahlen,  welche  dem  normalen  Verhalten 
beider  Beobachter  entsprechen. 

In  jüngster  Zeit  haben  die  französischen  Forscher  auch  versucht, 
den  Einfluss  der  Höhe  auf  den  Hämoglobingehalt  des  Blutes 
und  auf  den  Sauerstoff  verbrauch  in  abgesperrten  Gewebs- 
bezirken  zu  studieren.  Sie  bedienten  sich  des  von  H^nocque  an- 
gegebenen Apparates. 

Die  schon  von  Vierer  dt  ausgearbeitete  und  zu  zahlreichen 
Versuchen  benutzte  Methode^)  besteht  bekanntlich  darin,  dass  man 
die  Oxyhämoglobinstreifen  mit  Hülfe  eines  Spektroskopes  in  dem  von 
einem  Finger  oder  von  der  Lippenschleimhaut  reilectirten  Lichte 
beobachtet.  Zur  Schätzung  der  Hämoglobinmenge  dient  die  Inten- 
sität der  Oxyhämoglobinstreifen  und  die  Abschwächung,  welche  die- 
selben durch  Vorschieben  verschieden  stark  gefärbter  Gläser  erfahren. 
Die  Reductionskraft  der  Gewebe  ergibt  sich  aus  der  Zeit,  welche 
vom  Momente  der  Abschnürung  des  beobachteten  Körpertheiles  bis 
zum  Verschwinden  des  auf  der  Seite  des  Blau  im  Spektrum  gelegenen 
Oxyhämoglobinstreifens  vergeht.  Wir  fanden  die  Bestimmungen  am 
Finger  sehr  wenig  genau  und  benutzten  deshalb  bei  den  hier  zu 
erwähnenden  Versuchen  ausschliesslich  die  Lippenschleimhaut.    Zur 


1)  Zeitschr.  f.  Biol.  Bd.  14  S.  422. 
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AbklemmuDg  bedienteo  wir  uns  einer  bequem  zu  handhabenden 
Klemmzange.  Wesentlich  für  genaue  Beobachtung  erscheint  gute 
Beleuchtung,  die  uns  natürlich  im  Ballon  in  vollkommenerem  Maasse 
als  auf  der  Erde  zur  Verfügung  stand.  Die  Messungen  in  den  ver- 
schiedenen Höhen  während  der  Ballonfahrt  ergaben  im  Durchschnitt 
keine  anderen  Reductionszeiten  als  wir  sie  unten  fanden.  Wir  könnea 
also  die  Ergebnisse  von  Vallot,  sowie  jene  von  Reymond  und 
Portier  nicht  bestätigen.  Ersterer  fand  bei  zwei  Ballonfahrten 
—  die  eine  in  die  Höhe  von  3000,  die  andere  in  die  Höhe  von  4650  m  — 
eine  Verkürzung  der  Reductionszeit,  also  eine  „gesteigerte  Acti- 
vität  der  Reduction  des  Hämoglobins",  welche  sich  zahlengemäs* 
gegenüber  dem  Normalwerthe  in  Paris  von  0,84  mit  1,24  bezw.  1,94 
ausdrückt.  Reymond  und  Portier  stellten  bei  ihrer  Fahrt  bis  in 
die  Höhe  von  4650  m  die  folgenden  Werthe  fest:  Fast  momentane 
Zunahme  des  Oxyhämoglobingehaltes  von  10  ^/o  auf  13  ^/o  bezw.  von 
12,5  ®/o  auf  14  ^/o  und  gleichzeitig  eine  der  Höhe  proportional  er- 
folgende Abnahme  der  Reductionszeiten. 

Dass  wir  bei  unseren  Versuchen  keine  Unterschiede  gegenüber 
den  Normal werthen  fanden,  erklärt  sich  wohl  aus  der  Differenz 
des  Untersuchungsortes.  Die  von  uns  benutzte  Schleimhaut 
der  Lippe  ist  gegen  Temperaturschwankungen  und  mechanische  Reize 
in  viel  höherem  Maasse  geschützt  als  die  von  den  französischen  For- 
schern benutzte  Haut  des  Fingers  (Daumens).  Die  letztere  ist  über- 
dies dem  Lichte,  das  ja  im  Ballon  so  sehr  viel  intensiver  wirkt  als 
auf  der  Erdoberfläche,  dauernd  ausgesetzt,  während  die  Lippen- 
schleimhaut sich  nahezu  im  Dunkeln  befindet.  Wie  wir  nun  wissen« 
verändern  alle  die  genannten  Momente  in  hohem  Maasse  die  Menge 
und  die  Stromgeschwindigkeit  des  Blutes.  Ausserdem  aber  ist  es 
denkbar,  dass  die  Belichtung  einen  direkten  Reiz  auf  die  getroffeneu 
oberflächlichen  Zellen  ausübt,  welcher  die  Intensität  der  Oxydations- 
processe  steigert,  ein  Einfluss,  der  bei  der  Lippenschleimhaut  so  gut 

wie  vollständig  wegfällt,  abgesehen  allerdings  von  dem  Zeitmoment 

*   

der  Betrachtung  selbst.    Würde  also  die  grelle  Beleuchtung  im  Ballon, 

die  ja  bei  unserem  letzten  Aufstiege  in  hervorragendem  Maasse  wirk- 
sam war,  die  Reduction  momentan  beschleunigen,  so  hätten  wir 
auch  an  der  Lippe  diese  Beschleunigung  beobachten  müssen.  Wenn 
aber  die  Lichtwirkung  eine  allmählich  sich  entfaltende  sein  würde, 
wäre  es  denkbar,  dass  die  Befunde  der  französischen  Forscher  durch 
die  andauernde  Belichtung  bedingt  wären,  und  von  uns  desshalb  nicht 
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bestätigt  wurden,  weil  die  Lippenschleimhaut  nur  während  der 
Momente  der  Beobachtung  dem  vollen  Lichte  ausgesetzt  war.  Jeden- 
falls geht  aus  unseren  Versuchen  hervor,  dass  eine  unvollkommene 
Sättigung  desHämoglobines  mit  Sauerstoff  als  Ursache  einer  schnelleren 
Reduction  des  stagnirenden  Blutes  nicht  in  Betracht  kommen  kann. 

Auch  bei  dieser  Fahrt  haben  wir  knapp  vor  der  Landung  Blut- 
präparate vonZuntz  angefertigt,  die  mit  den  entsprechenden  Farb- 
stoffen behandelt,  ebenfalls  ein  für  die  Gaule' sehe  Behauptung  voll- 
ständig negatives  Resultat  ergaben.  Bei  der  Section  von  zwei  alten 
Kaninchen,  die  wir  noch  während  des  Abstieges  durch  Schläge  auf 
<len  Kopf  tödteten,  konnte  ebenfalls  hyperämisches  Knochenmark,  im 
Uebrigen  aber  an  den  Organen  nichts  Pathologisches  wahrgenommen 
werden.  Die  Section  wurde  ca.  zehn  Stunden  nach  Tödtung  der 
Thiere  ausgeführt.  Im  Harne  des  einen,  welcher  aufgesammelt  wurde, 
fand  sich  Eiweiss  in  Spuren  bei  amphoterer  Reaction.  Die  Unter- 
suchung des  Knochenmarkes  ergab  an  den  Präparaten,  welche  von 
beiden  Thieren  gewonnen,  in  Müll  er' scher  Flüssigkeit  conservirt  und 
nach  nachträglicher  Fixirung  durch  Alkohol  in  Celloidin  eingebettet 
waren,  Bilder,  welche  in  keiner  irgendwie  auffallenden  Weise  von 
jenen  abwichen,  die  wir  auf  die  gleiche  Weise  von  einem  dritten 
Kaninchen  erhielten,  das  zur  Gontrole  im  Laboratorium  belassen 
worden  war. 

Ein  besonderes  Augenmerk  haben  wir  auch  bei  dieser  Fahrt  den 
Perspirationsverhältnissen  gewidmet  und  das  Resultat  dies- 
mal mit  jenem  verglichen,  welches  wir  bei  einem  zur  Gontrole  im 
Laboratorium  an  uns  beiden  angestellten  Selbstversuche  er- 
hielten, während  dessen  wir  uns  bezüglich  Nahrungs-  und  Flüssig- 
keitsaufnahme unter  die  gleichen  Bedingungen  wie  während  unserer 
Ballonfahrt  stellten. 

Rücksichtlich  dieser  gestalten  sich  nun  die  Ergebnisse  folgender- 
maassen:  Die  Wägung  wurde  bei  v.  Schroetter  um  8^  30',  also 
zwei  Stunden  vor  dem  Aufstiege,  bei  Zuntz  uip  8^  50'  vorgenommen 
und  ergab  bei  v.  Schroetter  60,99,  bei  Zuntz  67,62  kg.  Von 
Nahrungsmitteln  nahm  v.  Schroetter  an  Ghokolade,  Cakes  und 
belegtem  Brot,  im  Ganzen  396  g,  an  Flüssigkeit  —  Wasser  und 
Thee  —  454  g,  im  Ganzen  also  850  g  während  der  Ballonfahrt 
ein,  entleerte  nach  Verpackung  des  Korbes  767  ccm  Harn;  die 
um  Uli  30'  vorgenommene  Wägung  ergab  60,50  kg,  so  dass  ein 
durch  Perspiration  zu  Stande  gekommener  Verlust  von  573  g  re- 
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sultirt.  Bei  Zuntz,  welcher  an  fester  Nahrung  von  annähernd 
gleicher  Beschaffenheit  258  g  einnahm  und  478  g  Flüssigkeit  trank  — 
im  Ganzen  also  736  g  consumirte  —  und  inzwischen  keinerlei  Aus- 
leerungen hatte,  ergab  die  Wägung  zu  gleicher  Zeit  67,700  kg,  somit 
eine  Gewichtszunahme  von  80  g,  so  dass  seine  Perspiration  656  g 
betrug.  Im  Gegensatze  zu  der  bei  der  ersten  Fahrt  gefundenen 
Differenz  von  über  600  g  zwischen  beiden  Beobachtern  bestand  also 
diesmal  eine  gute  Uebereinstimmung.  Auf  die  Stunde  bezogen 
wurden  bei  der  Ballonfahrt  von  v.  Schroetter  38  g  und  von 
Zuntz  44  g  perspirirt. 

Beim  Controlversuche  im  Laboratorium  betrug  die  Nahrungs- 
aufnahme bei  V.  Schroetter  817  g,  bei  Zuntz  682,5  g;  die 
Perspirationszahlen  616  bezw.  819  g;  es  entfallen  also  auf  die  Stunde 
bei  V.  Schroetter  56,  bei  Zuntz  58,1  g.  Die  Perspiration  war 
daher  bei  beiden  grösser  als  während  der  Ballonfahrt.  Ein  besseres 
Verständnis  hierfür  werden  wir  gewinnen,  wenn  wir  hier  ebenfalls 
die  durch  die  Lunge  zur  Ausscheidung  gekommene  Wassermenge  in 
Betracht  ziehen. 

Die  in  derselben  Art  wie  bezüglich  der  ersten  Fahrt  durch- 
geführte Rechnung  hat  diesmal  in  Hinsicht  auf  die  eingeathmeten 
Wasserdampfmengen  eine  präcisere  Unterlage.  Im  Mittel  von  zehn 
Psychrometerbestimmungen  während  der  Fahrt  betrug  die  Dampf- 
spannung 4,03  mm.  Es  ist  also  entsprechend  der  Spannungsdifferenz 
von  46,6  —  4,0  =  42,6  mm  Wasserdampf  exhalirt  worden.  Für  die 
zehn  Stunden  der  Ballonfahrt  bei  einer  mittleren  Yentilationsgrösse 
V.  Schroetter'8  =  8,35  Liter  (26,6^  C.)  beträgt  das  Athemvolumen 
5184  Liter  (37®  C),  demnach  das  reducirte  Wasserdampfvolumen 
255,8 Liter.  Diese  entsprechen  205,7  g.  Die  Werthe  für  Zuntz  sind: 
7,0  Liter  (25,1  ^  G.),  4360  Liter  (37  ^  C.),  das  Wasserdampfvolumen 
215,1  Liter  =  173,0  g.  Für  die  Zeit  von  der  Wägung  bis  zum  Aufstiege 
des  Ballons  (zwei  Stunden)  und  die  Abendstunden  von  8^»  30' — 11^  30' 
berechnen  wir  in  der  entsprechenden  Weise  für  Schroetter  zu- 
sammen 90  g,  so  dass  also  295  g  Wasserdampf  innerhalb  der 
15  Stunden  ausgehaucht  wurden.  Indem  wir  bei  Zuntz,  der  dies- 
mal bei  der  Landung  stärkere  Muskelarbeit  ausübte,  die  Wasserdampf- 
menge für  die  der  Fahii;  vorausgehende  bezw.  folgende  Zeit  ebenfalls 
mit  90  g  taxiren,  entfallen  bei  ihm  auf  die  Lungenventilation  im 
Ganzen  263  g  Wasserdampf. 

Der  Gewichtsverlust,  welcher  durch  das  Ueberwiegen  der  aus- 
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geschiedenen  GO2  über  den  aufgenommenen  Sauerstoff  bedingt  ist, 
lässt  sich  wie  folgt  schätzen: 

V.  Schroetter  brauchte  im  Mittel  per  Minute  262,7  ccm 
=  375,4  mg  Sauerstoff  und  lieferte  416,6  mg  Kohlensäure.  Die 
Differenz  betrug  also  41,2  mg  per  Minute  oder  24,7  g  während 
der  zehnstündigen  Ballonfahrt,  und  unter  Berücksichtigung  der  etwa 
50^/0  stärkeren  Athmung  in  der  zweistündigen  Vor-  bezw.  drei- 
stündigen Nachperiode  in  dieser  noch  18,5  g,  also  im  Ganzen  43,2  g. 
Bei  Zuntz  haben  wir  entsprechend  246  ccm  =  341,5  rag  Sauerstoff 
und  200  ccm  =  393,0  mg  Kohlensäure;  die  Differenz  pro  Minute 
ist  51,5  mg  und  für  die  ganze  Beobachtungszeit  54,1  g. 

Von  den  5.73  g  Gesammtperspiration  bei  v.  Schroetter  ent- 
fallen also  43  g  auf  Kohlensäure,  530  g  auf  Wasserdampf,  wovon 
295  g  durch  die  Lungen  verdampften,  so  dass  für  die  Haut  235  g 
übrig  bleiben.  Bei  Zuntz  haben  wir  656  g  —  54  g  =  602  g  Wasser- 
dampfabgabe, wovon  auf  die  Lungen  263  g,  also  339  g  auf  die  Haut 
kommen. 

Für  den  Control versuch  ist  die  Schätzung  der  Athemgrösse  und 
der  C02-Ausscheidung  zu  unsicher,  so  dass  wir  auf  eine  Zerlegung  der 
die  Perspiration  zusammensetzenden  Factoren  verzichten. 

Bezüglich  der  Stickstoffausscheidung  durch  den  Harn  ergeben 
sich  folgende  Werthe:  v.  Schroetter  entleerte  nach  der  Landung 
766  ccm  Harn  vom  specifischen  Gewicht  1013,  welcher  einen  Stick- 
stoffgehalt im  Mittel  von  0,9672  «/o  =  7,32  g  Totalmenge  ergab.  Bei 
Zuntz,  welcher  erst  eine  Stunde  nach  der  Wägung  urinirte,  wurden 
ca.  350  g  Harn  vom  spezifischen  Gewicht  1019  mit  einem  Stickstoff- 
gehalt von  1,722^/0  =  einer  totalen  Menge  von  5,91  g  entleert.  Auf- 
fallend war  bei  dem  Harn  von  Zuntz  der  reiche  Gehalt  an  Ham- 
säuresediment.  Bezüglich  der  Reductionskraft  gegenüber  Fehling- 
scher  Lösung  ist  zu  bemerken,  dass  eine  solche  bei  dem  von 
V.  Schroetter  producirten  Harn  vollständig  fehlte,  während  die- 
selbe bei  Zuntz,  auf  Traubenzucker  bezogen,  einer  Zahl  von  0,235 ®/o 
entsprach.  Bei  unserem  Controlversuche  producirte  Zuntz  404,5  g 
Harn  vom  specifischen  Gewicht  1027,  v.  Schroetter  1136  g  vom 
specifischen  Gewicht  1011,  die  entsprechenden  Stickstoffzahlen  lauten 
1,812^/0  bezw.  0,609  <>/o,  was  Totalmengen  von  7,14  bezw.  6,83  g  ent- 
spricht. Die  reducirende  Kraft  war  diesmal  auch  bei  v.  Schroetter 
ausgesprochen  und  auf  Traubenzucker  bezogen  kleiner  als  0,045,  bei 
Zuntz  entsprechend  0,038  ^/o. 
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Einen  besseren  Ueberblick  des  Eiweisszerfalls  während  der 
Ballonfahrt  und  des  Controlversuchs  gewinnen  wir  durch  Reduction 
der  gefundenen  Werte  auf  die  Zeit  einer  Stunde.  Wir  finden  dann, 
dass  die  Schwankungen  derartige  sind,  dass  man  von  einer  speci- 
fischen  Wirkung  der  Fahrten  nicht  reden  kann. 

Zuntz    V.  Schroetter 
Erste    Ballonfahrt      0,47  0,31 

Zweite  Ballonfahrt      0,39  0,46 

Controlversuch  0,48  0,47 

Es  soll  noch  besonders  bemerkt  werden,  dass  auch  bei  der  zweiten 
Fahrt  kein  Albumin  nachzuweisen  war. 

Gehen  wir  zur  Respiration,  dem  wichtigsten  Theile  unserer 
Untersuchung,  über,  so  muss  zunächst  bezüglich  der  ersten  Fahrt 
angeführt  werden,  dass  v.  Schroetter  zu  der  Zeit,  als  bei  ihm  die 
ersten  Erscheinungen  von  Sauerstoffmangel  auftraten,  absichtlich 
vertieft  athmete,  was  auch  von  fühlbarem  Erfolge  begleitet  war. 
Bei  Zuntz  trat  periodisches  Athmen  erst  während  der  an  ihm  vor- 
genommenen Untersuchung  deutlich  in  Erscheinung.  Er  athmete 
aber  während  des  ersten  Respirationsversuches  an  v.  Schroetter 
bewusst  vertieft,  um  den  Erscheinungen  des  Sauerstoffmangels  vor- 
zubeugen. 

Bei  der  zweiten  Fahrt  hatten  wir  trotz  der  schliesslich  erreichten 
grösseren  Höhe  überhaupt  keinen  Anlass,  unserer  Athemmechanik 
bewusste  Aufmerksamkeit  zuzuwenden. 

Zum  Teil  mag  dies  verschiedene  Verhalten,  namentlich  bezüglich 
V.  Schroetter,  mit  dem  Umstände  zusammenhängen,  dass  er  bei  der 
ersten  Fahrt  durch  einige  mehr  oder  weniger  schlaflose  Nächte,  sowie 
in  Folge  starker  Ueberanstrengung  ermüdet  war,  was  erfahrungsgemäss 
die  Wirkungen  der  Luftverdünnung  schlechter  ertragen  lässt. 

Bedeutungsvoller  aber  ist  gewiss  der  erhebliche  Unterschied 
zwischen  beiden  Fahrten  bezüglich  der  Geschwindigkeit  des 
Aufstieges.  Bei  der  zweiten  Fahrt  liess  das  langsame  und  etappen- 
weise erfolgende  Ansteigen  Zeit  zu  einer  allmählichen  unbewussten 
Anpassung  der  Athemmechanik   an  die  Aenderung  des  Luftdruckes. 

Die  Art,  wie  sich  die  Athem versuche  bei  beiden  Fahrten 
auf  die  verschiedenen  Höhen  verteilen,  ergibt  ein  Blick  auf  die 
Fahrtdiagramme,  in  welche  die  Zeiten  der  Versuche  mit  denselben 
Bezeichnungen,  die  in  der  Generaltabelle  S.  28  gebraucht  sind,  ein- 
gezeichnet wurden. 
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Bei  der  ersten  Fahrt  begannen  wir  von  2^  ab,  d.  h.  vom  Momente 
dei*  Erreichunp  einer  Höhe  von  3480  in  mit  Respirationsversuchen,  die 
dann  —  nur  unterbrochen  durch  die  Zeit,  welche  zur  Adjustirung 
der  einzelnen  Versuche  nötig  war —  bis  b^U\  d.  h.  noch  bis  in  die 
Zeit  des  Abstieges  fortgesetzt  wurden. 

In  der  grössten  Höhe  wurden  die  beiden  Schlussversuche 
der  zweiten  Fahrt  bei  einem  Druck  von  410 — 399  mm,  also  in  einer 
Höhe  von  über  5000  m,  ausgeftthit  Leider  sind  diese  letzten  beiden 
Versuche  für  die  Wirkung  der  Höhenlage  an  sich  nicht  eindeutig, 
weil  Athemgrösse  und  Stoffverbrauch  bei  V.Schroetter  durch  das 
starke  Frösteln,  bei  Zuntz  durch  wenig  bequemen  Si^z  und  die  Un- 
ruhe, welche  das  Dräugen  des  Ballonführers  zum  Abstiege  bedinerte, 
beeintiusst  waren. 

Was  die  Gasanalyse  in  beiden  Fällen  betriflFt,  so  wurden  die 
auf  der  ersten  Fahrt  gewonnenen  Gase  in  einem  von  Zuntz  con- 
struirten,  glegentlich  zu  beschreibenden  Apparate  über  Wasser 
analysirt,  wobei  die  Absorption  der  Kohlensäure  in  Kalilauge,  jene 
des  Sauerstoffes  über  Phosphor  vor  sich  geht.  Die  Analysen  der  bei 
der  zweiten  Fahrt  erhaltenen  Luftproben  wurden  mit  dem  Geppert- 
schen  Apparate  über  Quecksilber  ausgeführt,  und  es  stand  uns  so  viel 
Luft  zur  Verfügung,  dass  sämmtliche  Proben  doppelt,  einige  sogar 
dreifach  ausgeführt  werden  konnten;  leider  missglückten  aber  einige 
von  den  Doppelanalysen. 

Wir  geben  zur  Beurtheyung  der  Genauigkeit  der  analytischen 
Arbeit  zunächst  eine  Zusammenstellung  der  bei  den  Fiinzel- 
analysen  gewonnenen  Daten^). 

1)  Zu  diesen  analytischen  Daten  ist  noch  zu  bemerken,  dass  einige 
Analysen  der  Reihe  I  desshalb  verworfen  werden  mussten,  weil  die  alten,  seit 
vielen  Jahren  nicht  benutzten  Eudiometer  trotz  Reinigung  mit  rauchender  Salpeter- 
säure eine  sehr  unregelmässige  Adhäsion  des  Wassers  zeigten»  derart,  dass  nach 
dem  Einlassen  des  Gases  grosse  Tropfen  an  der  Wandung  haften  blieben.  Wir 
haben  uns  durch  besondere  Versuche  überzeugt,  dass  ein  Theil  dieses  Wassers 
im  Laufe  der  nächsten  24  Stunden,  also  während  der  Absorption  der  CO2  noch 
nachträglich  zusammenfloss  und  dadurch  Fehler  bedingte,  die,  wie  die  Control- 
versuche  lehrten,  die  Grösse  von  0,3  ®/o  des  Gasvolnmens  erreichten.  Wir  konnten 
desshalb  von  den  4  £udiometern  der  Reihe  I  nur  2  benutzen.  In  den  späteren 
Reihen  wurden  die  Eudiometer  noch  besonders  mit  Alkohol  und  Aether  gereinigt, 
und  dadurch  der  Fehler  vollständig  vermieden.  Wir  bemerken  noch,  dass  jede 
Ablesung  mehrfach  bei  verändertem  Quecksiibemiveau  ausgeführt  und  direct 
berechnet  wurde.  Wir  gingen  mit  der  Analyse  erst  weiter,  wenn  diese  Ablesungen 
untereinander  genügend  übereinstimmten. 
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Hermann  v.  Schroetter  und  N.  Zuntz: 
Tabelle  III.    Analytische  Daten. 


Ver- 
such 

Ana- 
lysen- 
reihe 

Eudio- 
meter 

Nr. 

Kohlen- 
säure 
ge- 
funden 

Sauer- 
stoff 

Stick- 
stoff 

Bemerkungen 

1 
V.  Seh. 

IL 
IV. 

15 
24 

5,42 
5,48 

14,85     79,73 
14,84     79,68 

3 
V.  Seh. 

III. 

17 

4,83 

15,14     80,03 

haft  Terworfen  werden 

5 
V.  Seh. 

III. 

25 

4.37 

15,52   .80,11 

Eudiometer  23,  Reihe  I  Terworfen 

7 
V.  Seh. 

II. 

IV. 

V. 

24 
29 
29 

5,64    1  15,62    ;  78,74 
5,53     !  15,55    .78,92 
5,60     1  15,59     78,81 

2 
Z. 

I. 

III. 

V. 

17 
30 
15 

5,20 

14,235 

14,15 

14,20 

80,57 
80,68 

In  das  Eudiometer  30,  Reihe  HI  warror  Ab- 
lesung des  COt  freien  Oaiee  Wasser  aufge- 
stiegen, wodurch  d.  COr Bestimmung  falsch, 
die  O-Bestimmung  etwas  unsicher  wurde 

4 
Z. 

I. 
III. 

16     ;    5,34    ;  14,82     79,84 
16     i    5,24    .  14,71     80,05 

6 
Z. 

II. 

IV. 

V. 

22     i    5,00 
27         4,86 
27         4,94 

15,67 
15,63 
15,53 

79,3:3 
79,51 
79,53 

8 
Z. 

II. 
.IV. 

25 

15 

5,41 
5,55 

15,15 
15,09 

79,45 
79,36 

Es  möfre  nunmehr  die  tabellarische  Wiedergabe  unserer  ge- 
sammten  Besultate  folgen  (S.  506  u.  507);  zu  derselben  sind  noch 
einige  Erklärungen  zu  geben.  In  Rubrik  6  ist  als  Gasuhrtemperatur 
das  Mittel  aus  mehreren  Ablesungen  der  im  Strome  der  ein-  und 
der  austietenden  Luft  angebrachten  Thermometer  verzeichnet.  Die 
in  Colonne  13  angegebene  Zahl  für  die  exspirirte  Kohlensaure  ist 
durch  Subtraction  von  0,03  vom  analytisch  gefundenen  Werthe  ge- 
wonnen. Bei  der  ersten  Ballonfahrt  konnten  die  Ablesungen  an  der 
Gasuhr  bei  den  Versuchen  an  Zuntz  nicht  ein  wandsfrei  ausgeführt 
werden ,  weshalb  wir  auf  Wiedergabe  der  betreffenden  Zahlen  und 
der  auf  ihnen  'beruhenden  Grössen  des  Sauerstoifverbrauches  und  der 
Kohlensäureausscheidung  verzichten  mussten.  Die  bezüglichen  Ana- 
lysen und  die  aus  ihnen  sich  ergebenden  respiratorischen  Quotienten 
sind  jedoch  vollständig  correct. 

Als  Grundlage  für  die  Beurtheilung  der  Bedeutung  der  in  der 
Tabelle  S.  506  u.  507  zusammengestellten  Respirationsversuche  beider 
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Fahrten  dienen  uns  theils  von  früher  her  vorliegende,  theils  ad  hoc 
gewonnene  Zahlen  über  die  normale  Athmung  beider  Experimen- 
tatoren, in  der  Ebene  bei  Eörperruhe.  BeiZuntz  liegen  derartige 
Zahlen  in  grosser  Menge  aus  einer  mehr  als  13jährigen  Beobachtungs- 
zeit vor.  Es  seien  aus  diesem  Materiale  folgende  Werthe  in  Tabelle  V 
(S.  508)  zusammengestellt  Unmittelbar  vor  dem  zweiten  Aufstiege 
wurden  noch  zwei  weitere  Versuche  in  genau  derselben  Anordnung 
und  Körperstellung  wie  im  Korbe  des  Ballons  ausgeführt.  Die  Er- 
gebnisse sind  am  Schlüsse  der  Tabelle  aufgeführt 

Von  V.  Schroetter  liegt  eine  Beobachtung  aus  dem  Juni  1901 
in  liegender  Stellung,  zwei  andere  in  sitzender  Stellung  vor  der 
ersten  Fahrt  vor.  Zwei  weitere  wurden  ebenfalls  in  sitzender 
Stellung  einige  Tage  nach  der  zweiten  Fahrt  angestellt.  Die  Ergeb- 
nisse zeigt  Tabelle  VI  (S.  508). 

Vergleichen  wir  nun  auf  Grund  der  nachstehenden  Tabellen  die 
Athmung  im  Ballon  mit  der  in  der  Ebene,  so  finden  wir  die 
beim  herrschenden  Luftdrucke  gemessenen  Athem- 
g rossen  durchgehends  erhöht,  jedoch  mit  Ausnahme  des  Ver- 
suches 117  nur  in  massigem  Grade.  Die  Erhöhung  der  Athmung 
auf  15  Liter  und  des  Sauerstoifverbrauches  auf  403,6  ccm,  der 
CO2  -  Ausscheidung  gar  auf  425  ccm  in  diesem  Versuche  ist  eine 
Kältewirkung;  v.  Schroetter  zitterte  bei  diesem  Versuche  heftig 
vor  Kälte  und  diese  unwillkürliche  Muskelbewegung  erklärt  aus- 
reichend die  Steigerung  des  Stoffwechsels,  während  die  noch  stärkere 
Zunahme  der  Lungenventilation  auf  die  nervöse  Erregung  durch  die 
Kälte  zu  beziehen  ist.  —  Genau  die  gleichen  Erscheinungen  be- 
obachtete A.  Loewy  bei  Einwirkung  kalter  Bäder*).  —  Ueber 
leichte  Kälteempfindung  klagte  v.  Schroetter  auch  bei  den  Control- 
versuchen  im  Laboratorium  am  7.  Juli  1902;  auch  hier  war  die 
Lungenventilation  erheblich  über  die  Norm  gesteigert,  dagegen  war 
der  Sauerstoffverbrauch  in  dem  ersten  der  beiden  Versuche,  in 
welchem  die  Kälte  unangenehmer  empfunden  wurde,  unter  der 
Norm,  in  dem  zweiten  dem  Durchschnitte  entsprechend.  In  diesen 
Versuchen  fehlte  das  Zittern,  und  damit  auch  die  Steigerung  der 
Oxydationsprocesse.  Der  namentlich  im  Hinblick  auf  die  gesteigerte 
Lungenventilation  leicht  subnormale  Werth  erklärt  sich  aus  der  Ab- 


1)  Ä.  Loewy,  Ueber  den  Einfluss  der  Abkühlung  auf  den  Gaswechsel  des 
Menschen.    Pflüger's  Arch.  Bd.  46  S.  489. 
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kühlung   der   peripheren   Körperschichten,   entsprechend  dem,   was 
Loewy  1.  c.  unter  gleichen  Verhältnissen  gefunden  hat. 

Die  Steigerung  der  Lungenventilation  im  Ballon  bewegt 
sich  bei  uns  beiden  in  so  massigen  Grenzen,  dass  sie  nicht  einmal  ganz 
die  Wirkung  der  Luftverdünnung  compensirt.  Das  auf  760  mm  Druck 
0  ®  C.  und  Trockenheit  reducirte  Athemvolumen  erreicht  mit  Ausnahme 
des  schon  besprochenen  Versuches  U  7  kaum  den  Durchschnitt  der 
in  der  Ebene  beobachteten  Werthe.  Es  zeigt  sich  also  hier,  wenn 
auch  wenig  ausgesprochen,  dasselbe  Verhalten,  auf  welches  Mosso 
zuerst  in  seiner  Abhandlung  über  die  „Luxusathmung"  hingewiesen 
hat,  und  welches  auch  Zuntz  und  seine  Mitarbeiter  bei  ihren 
Höhenuntersuchungen,  wenigstens  in  mittleren  Lagen,  gefunden 
haben.  —  Nur  in  den  höchsten  von  uns  im  Ballon  erreichten  Höhen 
wird  die  Steigerung  der  Athmung  erheblicher,  so  bei  v.  Schroetter 
in  Versuch  15  und  bei  Zuntz  in  H  (>  und  8,  in  welch'  letzterem 
Versuche  allerdings  eine  gewisse  psychische  Erregung  mitspielte,  da- 
durch bedingt.,  dass  der  Ballonführer  zum  Abstiege  und  zur  Be- 
endigung des  Versuches  drängte.  Deutlicher  als  in  der  Athem- 
grösse  spricht  sich  in  der  Frequenz  und  in  der  Tiefe  der  ein- 
zelnen Athemzüge  eine  charakteristische  Wirkung  der  Höhe  aus. 
Die  Athmung  nimmt  einen  ausgesprochenen  periodischen  Charakter 
an,  und  die  Tiefe  der  einzelnen  Athemzüge,  welche  ja  auch  unter 
gewöhnlichen  Verhältnissen  nicht  unerheblich  schwankt  ^) ,  zeigt  ganz 
enorme  Differenzen. 

Beispielsweise  wurden  anv.  Schroetter  folgende  auf  einander- 
folgende  Athemzüge  an  der  Gasuhr  abgelesen: 

In  Versuch  II:   1100,   800,   1900,   1400,  1200,   1400,  1500  ccm, 
wenige  Minuten  später:  1600,  700,  1200  ccm. 

In  Versuch  13:   1100,  800,  1900,   1400,   1200,   1400,  1500  ccm, 
wenige  Minuten  später:  1600,  700,  1200  ccm. 

In  Versuch  15:    1100,  1200,  1400,  1500,  700,  1500,  1800,  1700, 
1800  ccm. 

In  Versuch  III:  300,  750,  850  ccm. 

In  Versuch  113:  750,  200,  1000,  1300  ccm. 

In  Versuch  U5:  1300,  1500,  1700,  1850,  1400  ccm. 
Bei  v.  Schroetter  wächst  in  beiden  Aufstiegen  die  Athem- 
tiefe  von  Versuch   zu  Versuch.      Bei   Zuntz   war    namentlich  im 


1)   Vgl.    Geppert    und   Zuntz,    üeber   die   Regulation    der   Athmung. 
Pflüge r's  Arch.  Bd.  42  S.  189. 
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Versuche  14  und  6  die  Periodicität  mit  einzelnen  sehr  tiefen  Athem- 
Zügen  ausgesprochen.  Bei  der  zweiten  Fahrt  hat  auch  bei  ihm  die 
Athemtiefe,  wie  die  Versuche  II (5  und  8  zeigen,  gegen  die  Werthe 
der  Versuche  112  und  4,  wenn  auch  in  geringerem  Maasse,  zu- 
genommen. Ob  diese  Aenderung  der  Athemmechanik ,  welche  eine 
entschieden  zweckmässigen  Anpassung  an  die  LuftverdQnnung  dar- 
stellt, direct  durch  die  fortschreitende  Verdünnung  oder  mehr  durch 
die  Länge  des  Aufenthaltes  in  der  verdünnten  Luft  bedingt  ist,  geht 
aus  den  Versuchen  nicht  unmittelbar  hervor.  Soviel  aber  können 
wir  bestimmt  sagen,  dass  die  Beschaffenheit  der  Blutgase  keine  aus- 
reichende Erklärung  für  die  Erhöhung  der  Athemmechanik  liefert. 

Um  dies  klar  zu  legen,  haben  wir  die  alveolare  Spannung 
des  Sauerstoffs  und  der  Kohlensäure  berechnet  und  in  die 
zwei  letzten  Rubriken  der  Tabelle  IV  (S.  29)  eingetragen.  Diese 
Berechnung  ist  derart  ausgeführt,  dass  man  mit  Loewy^)  annimmt» 
140  ccm  der  exspirirten  Luft  jedes  Athemzuges  seien  unveränderte 
Inspirationsluft  aus  den  zuführenden  Wehren  mit  20,93  ^/o  0  und 
0,03  «/o  COg.  Indem  man  diese  1,40X20,93  =  29,3  ccm  0  und 
1,40  X  0,03  ■■=■  0,04  ccm  COg  von  der  aus  der  Analyse  berechneten  Ge- 
sammtmenge  der  beiden  Gase  abzieht,  erhält  man  die  absolute,  und 
aus  dieser  die  procentische  Menge  derselben  in  dem  den  Alveolen 
entstammenden  Antheile  einer  Exspiration.  Der  Gasdruck  in  den 
Alveolen  ergibt  sich  aus  dem  Barometerstande  abzüglich  46,6  mm 
für  die  Wasserdampfspannung  bei  Körpertemperatur  (37  ®  C).  Die 
Alveolenspannung  des  einzelnen  Gases  ist  das  Product  aus  Gasdruck 
und  Procentgehalt  des  fraglichen  Gases  in  der  Alveolenluft.  Die 
so  gefundene  Alveolarspannung  stellt  den  Durchschnitt  der  exspiratori- 
schen  Athemphase  dar.  Am  Ende  der  Inspiration  ist  die  Sauerstoff- 
spanoung  höher,  am  Ende  der  Exspiration  ist  sie  niedriger  als 
diesem  Durchschnitte  entspricht ;  hinsichtlich  der  Kohlensäure  gilt  das 
Umgekehrte. 

Für  die  Innervation  der  Athmung  kommt  unter  den  hier  obwalten- 
den Verhältnissen  in  erster  Linie  die  Spannung  der  Kohlen- 
säure in  Betracht.  Aenderungen  der  Sauerstoffspannung  innerhalb 
der  hier  auftretenden  Grenzen  haben  nur  geringen  Einfluss  auf  die 
Athemmechanik.  Die  Versuche  L  o  e  w  y '  s  im  pneumatischen  Cabinet 
haben  ergeben,  dass  eine  nennenswerthe  Verstärkung  der  Athmung 


1)  Loewy,  Dieses  Archiv  58  S.  416. 
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durch  Sauerstofboangel  erst  danu  eintritt,  wenn  die  alveolare  Spannung 
unter  40  mm  sinkt,  —  ein  Werth ,  dem  sie  in  keinem  unserer  im 
Ballon  ausgeführten  Versuche  nahekommt  —  Für  die  Kohlensäure 
hingegen  liegen  zahlreiche  Erfahrungen  an  Menschen  und  Thieren 
vor,  welche  darthun,  dass  die  Athemgrösse  aufs  Feinste  auf  jede 
kleine  Aenderung  der  Kohlensäurespannung  reagirt.  Da  Muskel- 
thätigkeit  bei  allen  hier  in  Betracht  kommenden  Versuchen  aus- 
geschlossen ist,  kommt  unter  den  chemisch,  d.  h.  vom  Blute  her^ 
wirkenden  Stoffen  nur  die  Kohlensäure  in  Betracht  Wir  sehen 
nun  aus  den  Zahlen  der  letzten  Columne  Tabelle  IV,  dass  die 
alveolare  Spannung  der  Kohlensäure  bei  allen  Versuchen  im  Ballon 
relativ  niedrig  war,  vor  Allem  aber  dass  sie  mit  wachsender  Höhe 
bezw.  mit  der  Dauer  des  Ballonaufenthaltes  abnimmt, 
während  die  Athemgrösse  wächst  Das  führt  zur  Ver- 
muthung,  dass  im  Ballon  entweder  noch  andere  Reize  neben  dem 
Gasgehalte  des  Blutes  auf  die  Athmung  wirken,  oder  dass  die  Er- 
regbarkeit des  Athemcentrums  wächst  Dies  Verhalten  tritt  noch 
deutlicher  hervor,  wenn  wir  die  Beziehung  zwischen  Athemgrösse 
und  Spannung  der  Kohlensäure  in  den  Alveolen  dadurch  zum  Aus- 
druck bringen,  dass  wir  erstere  durch  letztere  dividiren  und  so  ge- 
wissermaassen  das  Athemvolumen  berechnen,  welches  1  mm  Kohlen- 
säurespannung entspricht  Auf  dem  Erdboden  finden  wir  so  folgende 
Zahlen :  Die  Kohlensäurespanuung  der  Alveolarluft  beträgt  für 
V.  Schroetter  in  den  Versuchen  vom  Juni  1901  =  35,68;  es  kommen 
demnach  auf  1  mm  COa- Spannung  157,3  ccm  Ventilation.  In  den 
Versuchen  vom  Mai  1902  lauten  die  entsprechenden  Zahlen: 

34,91  mm    Spannung  bezw.  14(5,7  ccm  pro  Millimeter 

und  36,13    „  ,  „       167,9    ,       „ 

Abnorm   ist   die  Kohlensäurespannung   in  Folge   der   forcirten 

Athmung  in  den   Versuchen   vom  7.  Juli  1902,  besonders  in  dem 

zweiten  derselben;  hier  beträgt  sie  nur  21,04  mm,  entsprechend  den 

niedrigsten  im  Ballon  beobachteten  Werthen,  und  die  auf  1  mm  CO^ 

9  400 
entfallende  Athemquote  ist  ^i  aj^  =  ^^^  ccm.    Im  Ballon  entsprachen 

bei  der  ersten  Fahrt  dem  allmählichen  Abfalle  der  COg-Spannung 
von  28,59  mm  auf  23,84  mm  und  21,41  mm  die  Athemquoten  pro 
Millimeter  COg- Spannung  von  309  ccm  bezw.  363  ccm  und  491  ccm. 
Bei  der  zweiten  Fahrt  entsprechen  den  Spannungszahlen  von 
32,58  mm  —  24,21  mm  —  20,23  mm  —  21,82  mm  die  Athemvolumina 

E.  Pf Iftger.ArokiTfbr  Physiologie.   Bd.  92.  84 
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pro  Millimeter  COa-Spannnng :  211  —  341  —  440  —  691  ccm.  Für 
Zuntz  ergibt  das  Mittel  der  10  Respirationsversuche  aus  dem  Jahre 
1889  eine  Alveolarspannung  der  Kohlensäure  von  38,99  mm  bei  einer 
Athemgrösse  von  4543  ccm ;  demnach  pro  1  mm  COg-Spannung  eine 
Ventilation  von  116,5  ccm.  Von  den  beiden  am  20.  Juni  1902  vor 
der  zweiten  Ballonfahrt  ausgeführten  Versuchen  zeigt  der  zweite  die 
niedrigste  COg-Spannung  mit  32,43  mm,  was  bei  5461  ccm  Athem- 
grösse eine  V^entilation  von  189,5  ccm  pro  1  mm  ergibt  Die 
niedrigste  COg-Spannung  unter  den  am  Erdboden  bei  Zuntz  aus- 
geführten Versuchen  zeigen  die  drei  aus  dem  Jahre  1895 :  bei  einem 
Procentgehalt  der  Athemluft  von  nur  3,62  beträgt  hier  die  Spannung 
31,01  mm  und  die  Ventilation  pro  Millimeter  189,5  ccm.  Die  vier 
Versuche  der  zweiten  Ballonfahrt  ergaben  folgende  Werthe  für  die 
Spannung  der  Kohlensäure: 

27,59  mm      25,80  mm      22,97  mm      21,34  mm 
und  für  die  Ventilation  pro  1  mm  COg-Spannung : 

232  ccm  255  ccm  387  ccm  453  ccm. 
Es  tritt  also  bei  uns  Beiden,  bei  Zuntz  deutlicher  als  bei 
V.  Schroetter,  die  Thatsache  hervor,  dass  dem  gleichen  Eohlen- 
säurereize  eine  stärkere  Ventilation  der  Lungen  entspricht.  Da 
frühere  Versuche,  namentlich  Studien  Loewy's  über  die  Wirkung 
der  Narkotica  auf  das  Athemvolumen ,  ergeben  haben,  dass  die  Er- 
regbarkeit des  Centrums  nur  wenig  schwankt,  so  führen  die  eben 
gewonnenen  Zahlen  zu  dem  Schlüsse,  dass  accessorischeReize 
im  Ballon  wirksam  sind.  Als  solche  kommen  wohl  in  erster  Linie 
die  starke  Insolation,  in  zweiter  die  Kälte  in  Betracht.  Von 
beiden  Momenten  wissen  wir,  dass  sie  die  Athmung  anregen.  Ftür 
das  Licht  hat  es  Speck  in  systematischen  Versuchen  dargethan.  — 
Neben  diesen  bekannten  Momenten  noch  weitere  Beeinflussungen  der 
Athemmechanik  anzunehmen,  dazu  zwingen  unsere  Beobachtungen 
nicht,  besonders  wenn  man  an  die  starke  Wirkung  massigen  Kälte- 
reizes bei  V.  Schroetter,  dem  Jüngeren  und  Erregbareren  von  uns, 
in  den  Versuchen  vom  7.  Juli  1902  denkt 

Die  langsame  und  stetige  Steigerung  der  Erregung  des 
Athemcentrums  im  Laufe  der  Ballonfahrten  beruht  vielleicht  auf  der 
Zunahme  der  durch  die  Insolation  bedingten  Hautreizung,  wozu 
sich  im  7.  und  8.  Versuche  der  zweiten  Fahrt  der  kräfüg  einsetzende 
Kältereiz  gesellte. 

Wieviel  von  der  Reizwirkung  der  Insolation  den  einzelnen 
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Gebieten  des  Spectrums  zuzuschreiben  ist,  welchen  Antheil 
insbesondere  daran  die  in  den  höheren  Schichten  der  Atmosphäre 
so  viel  reichlicher  vertretenen  ultravioletten  Strahlen  haben,  muss 
späteren  Forschungen  überlassen  bleiben. 

Zur  Würdigung  der  individuellen  Unterschiede  in  der 
Reaction  bemerken  wir  noch:  Zuntz  ist  54  Jahre  alt,  68  kg  schwer, 
1,64  m  hoch,  von  kräftigem  Knochenbau,  massiger  Muskulatur  und 
gut  entwickeltem  Paniculus  adiposus;  die  Vitalcapacität  im  Stehen 
beträgt  4000 — 4200  ccm.  Die  Athmung  ist  in  der  Ruhe  langsam 
und  tief.  Die  Zahl  der  Blutkörperchen  beträgt  circa  5,600,000. 
Zuntz  nimmt  für  gewöhnlich  kaum  nennenswerthe  Mengen  Alkohol, 
nur  wenig  Thee  und  Kaffee  zu  sich  und  raucht  nicht,  v,  Schroetter 
ist  31  Jahre  alt,  60  kg  schwer,  1,71  m  hoch,  von  massigem  Knochen- 
bau, kräftiger,  geübter  Muskulatur,  sehr  mager.  Die  Vitalcapacität 
ist  4100  ccm,  die  Athmung  frequenter  als  bei  Zuntz.  Die  Zahl  der 
Blutkörperchen  beträgt  5,600,000,  der  Hämoglobingehalt,  nach  ver- 
schiedenen Methoden  bestimmt,  etwa  14®/o.  V.Schroetter  nimmt 
regelmässig  circa  30  g  Alkohol  in  Form  von  Bier  und  Wein,  viel 
Thee  und  Kaifee  zu  sich  und  ist  Raucher. 

In  Bezug  auf  den  Chemismus  der  Athmung  können  wir 
uns  kurz  fassen.  Die  Oxydation  wird  nicht  in  evidenter 
Weise  im  Ballon  gesteigert.  Bei  v.  Schroetter  haben  wir 
im  Mittel  der  Ruheversuche  Tabelle  VI  einen  Sauerstoffverbrauch  von 

241.8  ccm ;  alle  Werthe  im  Ballon  liegen  höher  als  diese  Zahl,  aber 
wenn  wir  von  dem  durch  Frostschauer  bedingten  hohen  Werthe  des 
Versuches  II 7  mit  einer  Zunahme  des  Sauerstoffverbrauches  um  67  ^/o 
absehen,  übertrifft  der  Sauerstoffverbrauch  nur  in  1 3  mit  292,1  ccm 
den  unten  beobachteten  Maximalwerth  von  283,5  ccm.  Der  stärkste 
Zuwachs  in  13  beträgt  50,3  ccm  über  dem  Mittel  =  20,8^0.  Bei 
Zuntz  stimmt  das  Mittel  der  zwei  Versuche  vom  20.  Juni  1902  mit 
238,1  ccm  Sauerstoffverbrauch  so  gut  mit  dem  Durchschnitte  aller 
auf  dem  Erdboden  ausgeführten  Versuche,  dass  wir  es  als  Normal- 
werth  ansehen  können.  Versuch  II  4  liegt  unter  diesem  Normal- 
werthe;  das  Mittel  aller  vier  Versuche  der  zweiten  Ballonfahrt  beträgt 

254.9  ccm;  es  übertrifft  den  Normalwerth  nur  um  16,8  ccm  =  7^/o, 

d.  h.  um  so  wenig,  dass  man  gar  keinen  Werth  auf  diese  Steigerung 

legen  kann,  besonders  da  der  Versuch  118  unter  der  Beunruhigung 

einen  zu  hohen  Werth  gegeben  hat.    Bedenkt  man  endlich,  dass  die 

Ventilation   in  den  Ballonversuchen  gesteigert  ist,  und  dass,  wie 

34* 
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frühere  Erfahrungen  ergeben  haben,  der  Steigerung  der  Ventilation 
eine  solche  des  SauerstofTverbrauches  in  Folge  der  grösseren  Arbeit 
der  Athemmuskeln  entspricht,  so  ist  eine  Aenderung  des  Sauerstoff- 
verbrauches im  Ballon  bei  Zuntz  mit  Sicherheit  auszuschliessen. 
Beträgt  doch  die  Zunahme  des  Sauerstoffverbrauchs  für  jedes  Liter 
mehr  geathmeter  Luft  nach  den  Versuchen  von  Speck  und  Loewy 
zwischen  4  und  10  ccm.  Die  Athemgrösse  übertrifft  aber  im  Ballon 
das  Normalmaass  von  Zuntz  um  1,5 — 4  Liter. 

Die  Constanz  des  Sauerstoffverbrauches  von  Zuntz  im  Ballon 
erscheint  besonders  bemerkenswerth  angesichts  der  Thatsache,  dass 
seine  respiratorische  Verbrennung  in  gleicher  Höhe  Ober  dem  Meere 
auf  dem  Monte  Rosa  eine  erhebliche  Steigerung  (um  44®/o  des 
Nornialwerthes)  erfahren  hat.  Dagegen  tibertrifft  Ven>uch  II  8  in 
5160  m  Höhe  und  bei  nicht  ganz  ausgeschlossenen  Muskelbewegungen 
mit  282,7  ccm  den  Normalwerth  nur  um  18,7  ®/o.  —  Der  höchste 
ein  wandsfreie  Werth  bei  v.  Schroetter  13  tibertrifft  mit  292,1  ccm 
den  Normalwerth  um  20,8  ®/o. 

Wir  dürfen  daher  kaum  zweifeln,  dass  der  Stoffwechsel  im 
Hochgebirge  noch  unter  dem  Einfluss  von  Factoren  steht,  welche 
bei  unseren  Ballonfahrten  nicht  mitwirkten.  Ob  da  etwa  das  hohe 
Potentialgefälle  auf  Berggipfeln  oder  Ionisation  der  Luft  in  Betracht 
kommt,  muss  weiteren  Forschungen  vorbehalten  bleiben. 

Wenn  der  Sauerstoffverbrauch  das  zuverlässigste  Maass  der 
Grösse  des  Gesammtstoffwechsels  und  der  Wärmebildung  abgibt,  so 
lassen  sich  Schlüsse  auf  die  Qualität  der  Umsetzungen  und  die 
Vollständigkeit  der  Verbrennung,  also  auf  etwaigen  Sauerstoffmangel 
in  den  Geweben  aus  dem  respiratorischen  Quotienten  ziehen.  Aller- 
dings muss  man  in  der  Verwprthung  dieser  Grösse  bei  kurzdauernden 
Versuchen  sehr  vorsichtig  sein. 

Wenn  nämlich  dem  eigentlichen  Versuche  eine  Periode  stärkerer 
Lungenventilation  vorangegangen  ist,  bleibt  die  Ausscheidung  der 
Kohlensäure  während  desselben  hinter  der  Production  zurück,  der 
Quotient  wird  dann  zu  niedrig;  das  Umgekehrte  ist  der  Fall,  wenn 
die  Athmung  in  der  Vorperiode  eine  schwächere  war,  oder  wenn  sie 
in  den  letzten  Minuten  des  Versuches  an  Umfang  zunimmt.  Da  wir 
stets  die  Athmung  einige  Minuten  hindurch  registrirten ,  ehe  die 
Probenahme  begann,  so  sind  wir  in  der  Lage,  die  Bedeutung  des 
von  uns  gefundenen  respiratorischen  Quotienten  zu  discutiren.  Es 
kommen  dabei  speciell  in  Betracht  der  hohe  Werth  in  II  und  1 5, 
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sowie  in  n  7  und  die  stete  Steigerung  des  Quotienten  im  Verlaufe 
des  Aufenthaltes  im  Ballon,  welche  wir  bei  beiden  Fahrten  an 
Zuntz  beobachten. 

In  Versuch  1 1  war  die  mittlere  Athemgrösse  v.  Schroetter's 
8,846  Liter  pro  Minute;  die  drei  der  Probenahme  unmittelbar  voran- 
gehenden Minuten  zeigen  die  Zahlen  9,82,  9,3,  9,3,  stehen  also  über 
dem  Durchschnitte.  Während  des  Versuches  haben  die  zwei  ersten 
Minuten  mit  10,63  und  10,78  Liter  die  höchsten  Werthe,  wahrend 
die  letzten  Minuten  etwas  unter  dem  Durchschnitt  liegen  (8,2,  8,2, 
7,07,  9,58,  8,15;.  Die  Athemmechanik  war  also  hier  eher  geeignet, 
den  Quotienten  herabzudrücken.  Wir  müssen  daher  annehmen,  dass 
wirklich  abnorm  viel  Kohlensäure  gebildet  wurde,  was  sich  am  ein- 
fachsten aus  einem  gewissen  Sauerstoffmangel  der  Gewebe  erklären 
würde.  Dieser  Annahme  widerspricht  anscheinend  die  hohe  alveolare 
Sauerstoffepannung,  während  mit  ihr  das  subjective  Befinden  und  die 
S.  483  geschilderten  Störungen  bei  und  namentlich  nach  dem  Ver- 
suche harmoniren.  Bei  einer  Sauerstoflspannung  von  63  mm,  wie 
sie  hier  constatirt  wurde,  kann  sich  das  Hämoglobin  noch  zu  mehr 
als  90  ®/o  mit  Sauerstoff  sättigen ;  trotzdem  zwingen  uns  die  eben  an- 
geführten Momente  zu  der  Annahme,  dass  wenigstens  in  einzelnen 
Körpergeweben  Sauerstoffmangel  bestand. 

In  Versuch  1 5  wurde  nur  in  der  letzten  Minute  vor  der  Probe- 
nahme die  Athemgrösse  9,30  Liter  notirt.  Sie  ist  ein  wenig  unter 
dem  Durchschnitte  des  ganzen  Versuches  (10,52  Liter),  während  die 
letzten  vier  Minuten  mit  10,7  Liter  diesen  Durchschnitt  etwas  über- 
treffen. Hier  ist  also  der  respiratorische  Quotient  (0,908)  durch  die 
Athemmechanik  erhöht 

Das  Umgekehrte  gilt  für  den  vorhergehenden  Versuch  13.  Es 
war  bei  diesem  die  Ventilation  der  zwei  Vorminuten  mit  10,72  Liter 
über  dem  Durchschnitt  des  Versuches  (8,65  Liter)  und  die  der  letzten 
Minuten  (6,67  Liter)  erheblich  unter  demselben.  Wir  können  also  in 
diesen  beiden  Versuchen  von  einer  reellen  Abweichung  des  Quotienten 
von  dem  Normalwerthe  nicht  sprechen.  Damit  in  Uebereinstimmung 
bestanden  auch  in  dieser  Zeit  keine  Anomalien  des  Befindens,  viel- 
leicht im  Zusammenbange  damit,  dass  v.  Schroetter  im  Beginne 
dieser  Periode  zeitweise  Sauerstoff  geathmet  hatte. 

In  Versuch  II 1,  welcher  nur  eine  geringe  Erhöhung  des  Quotienten 
gegenüber  den  folgenden  aufweist,  ist  diese  anscheinend  auch  durch 
Unregelmässigkeit  der  Athmung   bedingt.     Die   geringe   Höhe,    in 
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welcher  der  Versuch  ausfjeführt  wurde  (ca.  3000  m),  schliesst  ja  die 
Mö^'lichkeit  des  Sauerstoffmangels  aus. 

Versuch  II 3  zeigt  ideale  Uebereinstimmung  der  Athemgrösse  in 
der  Vorperiode,  im  Durchschnitte  des  Versuchs  und  am  Ende  des- 
selben. Wir  können  daher  den  durchaus  der  Norm  entsprechenden 
Quotienten  0,79  als  thatsächlich  richtig  ansehen. 

Der  niedrigere  Quotient  des  folgenden  Versuches  findet  seine 
Erklärung  darin,  dass  die  Ventilation  der  Vorperiode  den  Durchschnitt 
des  Versuches  um  fast  2  Liter  übertrifft. 

In  Versuch  II 7  bringt  das  Kältegefühl  eine  mächtige  Steigerung 
der  Ventilation,  welche  im  Laufe  des  Versuches  noch  zunimmt  und 
eine  ausreichende  Erklärung  für  den  ganz  abnorm  hohen  Quotienten 
abgibt 

Alles  in  allem  haben  wir  in  den  Zahlen  dieser  an  v.  Schroetter 
ermittelten  Beihe^  in  Uebereinstimmung  mit  den  stets  hinreichend 
grossen  Werthen  der  alveolaren  Sauerstoflspannung,  keinerlei  Anhalt 
dafür,  dass  Sauerstoffmaugel  den  Stoffwechsel  beeinflusst  hätte.  — 

Was  die  respiratorischen  Quotienten  bei  Zuntz  betrifft,  so 
haben  wir  schon  erwähnt,  dass  dieselben  in  beiden  Versuchsreihen 
ein  stetiges  Ansteigen  aufweisen.  In  Serie  I  sind  wir  aus 
Mangel  an  Detailbeobachtungen  der  Ventilationsgrösse  nicht  im 
Stande  zu  controliren,  ob  hierbei  nicht  die  Mechanik  der  Athmung 
mitgewirkt  hat.  Bei  der  zweiten  Ballonfahrt  lässt  sich  eine  solche 
Wirkung  durch  Betrachtung  der  Vorperiode  und  des  Verlaufes  der 
Versuche  mit  Sicherheit  ausschliessen. 

Im  Besonderen  war  bei  dem  Versuche  112  die  Athemgrösse  in 
der  Vorperiode  um  ca.  300  ccm  niedriger  als  während  der  Probe- 
nahme; der  niedrige  Werth  des  Quotienten  ist  also  aus  mechanischen 
Gründen  nicht  erklärbar.  In  den  Versuchen  114  und  116  stimmen 
die  Athemgrössen  der  Vor-  und  Versuchsperiode  nahezu  vollkommen 
überein.  In  Versuch  II 8  konnte  aus  Zeitmangel  keine  Vorperiode 
beobachtet  werden. 

Wir  müssen  aus  der  Gesammtheit  der  hier  vorliegenden  Zahlen 
folgern^  dass  bei  Zuntz  im  Laufe  der  Fahrt  mit  zunehmender 
Höhe,  entsprechend  der  abnehmenden  alveolaren  0-Spannung,  ein 
geringer  Grad  von  Sauerstoffmangel  sich  einstellte.  Die 
Spannung  des  Sauerstoffes  ist  durchgehends  um  einige  Millimeter 
niedriger  als  bei  den  correspondirenden  Versuchen  an  Schroetter. 
Wenn  die  Werthe  der  alveolaren  Sauerstoflspannung  auch  noch  ei^ 
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heblich  über  jener  Grenze  liegen,  bei  welcher  Loewy  im  pneumati- 
schen Cabinette  Störungen  eintreten  sah  und  sich  bei  Zuntz  auch 
nur  sehr  schwache  Anzeichen  in  Form  von  zeitweisen  Kopfischmerzen 
und  mit  Hungerempfindung  einhergehendem  Schwächegefühle  be- 
merkbar machten y  so  kann  man  doch  wohl  nicht  zweifeln,  dass  in 
einzelnen  Körperregionen  die  Sauerstoflfversorgung  nicht  ganz  aus- 
reichend war.  Im  Zusammenhange  mit  dem  geschilderten  Verhaltea 
des  respiratorischen  Quotienten  erscheint  von  Interesse,  dass  der 
während  der  zweiten  Ballonfahrt  von  Zuntz  producirte  Harn  ein 
nicht  unerhebliches. Beductionsvermögen  gegenüber  alkalischer  Kupfer- 
lösung zeigte.  Die  Reduction  entsprach  ja,  wie  S.  23  mitgetheilt, 
0,235  ®/o  Traubenzucker  gegenüber  nur  0,038  ®/o  im  Controlversuche 
und  gegenüber  einem  vollständigen  Fehlen  der  Reduction  bei 
V.  Schroetter. 

Ob  das  in  dem  der  zweiten  Ballonfahrt  zugehörigen  Harne 
von  Zuntz  beobachtete  Uratsediment  zum  Sauerstoffmangel  in  Be- 
ziehung steht,  bleibe  dahingestellt. 

Da  erst  im  Laufe  des  letzten  Jahres  ähnliche  Untersuchungen 
wie  die  unseren  ausgeführt  worden  sind,  so  ist  das  in  Betracht  zu 
ziehende  Vergleichsmaterial  nur  spärlich.  Es  handelt  sich  eigentlich 
nur  um  die  Arbeiten  von  Tissot  und  Halliou,  sowie  von  Dupas- 
quier,  die  unter  einander  in  ausgesprochenem  Gegensatze  stehen. 

Tissot  und  Hallion  fanden  bei  ihrer  Fahrt  bis  zu  einer 
maximalen  Höhe  von  3500  m  erstens  eine  beträchtliche  Verminderung 
der  auf  den  normalen  Zustand  reducirten  Menge  der  Exspirationslufb 
während  des  Aufstieges.  Der  Procentgehalt  der  Exspirationslufb  an 
Sauerstoff  wurde  mit  der  Höhe  immer  geringer,  das  Sauerstoflfdeficit 
somit  grösser,  ebenso  der  Kohlensäuregehalt.  Der  Gesammtsauerstoff- 
verbrauch  und  die  Gesammtkohlensäureausscheidung  sind  in  ver- 
schiedenen Höhen  (1350—1700,  26(X),  3450  bis  2500  m)  annähernd 
identisch.  Die  exspirirte  Luft  wurde  in  Kautschukhaiions  während 
einer  Minute  aufgesammelt;  ihre  Besultate  können  daher  schon  aus 
diesem  Grunde  nicht  so  exact  sein  wie  unsere  Bestimmungen,  da 
diese  Beobachter  keine  Gasuhr  mitführten  und  demnach  eine  genaue 
Controle  über  ihre  Athmung  fehlte.  Man  weiss  aber,  dass  gerade 
im  Momente  einer  Aenderung  der  äusseren  Bedingungen,  also  auch 
beim  Uebergange  von  freier  Athmung  zu  der  in  einen  Eautschuck- 
sack,  Frequenz  und  Tiefe  der  Athmung  erhebliche  Aenderungen  err 
fahren,  die  sich  erst  nach  einigen  Minuten  ausgleichen. 
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Die  Analysen  wurden  Ober  Qoecksilber  gleich  nach  der  RQck- 
kanft  ausgeführt.  Beide  Beobachter  waren  nüchtern  und  hatten  etwas 
ungezuckerten  schwarzen  KafPee  genommen.  Die  erste  Gasprobe 
wurde  35  Minuten,  die  zweite  107  Minuten,  die  dritte  2  Stunden 
36  Minuten  nach  dem  Aufstiege  von  Tissot  gewonnen.  Hai  Hon 
sammelte  die  erste  Probe  50  Minuten,  die  zweite  3  Stunden  nach 
der  Abfahrt.    Die  Lufttemperatur  in  der  grössten  Höhe  betrug  —2  *. 

Bezüglich  der  von  ihnen  gemachten  Angaben  muss  zunächst  der 
Befund,  dass  die  Athemgrösse  beträchtlich  gegen  die  Werthe  unter 
normalen  Bedingungen  abgenommen  hatte,  Bedenken  erregen,  und 
erscheint  es  kaum  zweifelhaft,  dass  die  abnorm  hohen  Ventilations- 
grössen  auf  der  Erde  in  dem  Umstände  ihre  Erklärung  finden,  dass 
die  Luftproben  während  der  Unruhe  vor  der  Auffahrt  gewonnen 
wurden  und  die  Athmung  demgemäss  eine  gesteigerte  war.  Damit 
im  Zusammenhange  erscheinen  auch  die  Werthe  bezüglich  der  aus- 
geschiedenen Kohlensäure  und  aufgenommenen  Sauerstofimenge  vor 
der  Fahrt,  sowie  auch  insbesondere  der  respiratorische  Quotient  als 
zu  hoch  gefunden,  da  ja  die  Kohlensäureausscheidung  durch  ver- 
mehrte AthmuDg  stärker  gesteigert  wird  als  der  Sauerstoffverbrauch. 

Procentisch  stieg  die  Menge  des  absorbirten  Sauerstoffes  und 
der  ausgeschiedenen  Kohlensäure ,  wodurch  das  Sinken  des  Athem- 
volumeos  compensirt  wurde.  Die  Qualität  und  Quantität  des  Gas- 
wechsels war  eine  der  Norm  nahezu  entsprechende,  und  die  an- 
gegebenen Differenzen  gegenüber  dieser  erklären  sich  wohl  dadurch, 
dass  die  beiden  Beobachter  aus  dem  oben  genannten  Grunde  von 
zu  hohen  Normalwerthen  ausgegangen  siod,  bezw.  dass  auch  die  für 
den  einen  Beobachter  angegebene  Zahl  in  Folge  der  mit  der  Landung 
verbundenen  psychischen  und  körperlichen  Erregungen  zu  hoch  liegt 

Auch  der  zweite  französische  Autor,  welcher  Respirations- 
versuche im  Ballon  angestellt  hat,  Dupasquier^),  bediente  sich 
der  von  uns  bereits  als  bedenklich  charakterisirten  Technik  von 
Tissot.  Wir  werden  also  auch  bei  ihm  annehmen  müssen,  dass 
die  Athemmechanik  keine  normale  war.  Das  geht  auch  aus  der 
abnorm  hohen  Athemfrequenz  hervor;  dieselbe  betrug  in  Versuch  3 
bei  528  mm  Druck  38,  in  Versuch  4  bei  466  mm  gar  48.  Bei  seiner 
Fahrt  erreichte  er  eine  Höhe  von  4250  m;  die  Dauer  derselben 
betrug   3V2    Stunden.     Die  Luftproben   wurden   vor  der   Abfahrt, 


1)  Bullet  de  la  Soci^t^  de  Th^rapeutique  Nr.  16.  S^ance  du  4  D^cemb.  1901. 
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dann  bei  ca.  2100  m,  bei  3200  and  bei  4200  m  HOhe  genommen. 
Mit  der  Höhe  stieg  ebenso  wie  die  Athemfrequenz  die  Lungen- 
Ventilation  sehr  erheblich  von  7,7  Liter  vor  der  Abftthrt  in  den  auf 
einander  folgenden  Experimenten  auf  11,6,  13,0,  17,3  Liter.  Die 
Steigerung  der  Ventilation  ttbercompensirt  weit  die  LuftverdOnnung, 
80  dass  die  reducirten  Athemvolumina  sich  wie  folgt,  stellen:  7,4 
6,2,  8,7,  10,5.  Der  Procentgehalt  der  ausgeathmeten  Luft  an 
Kohlensäure  sinkt  während  des  Aufstieges,  der  an  Sauerstoff  bleibt 
nahezu  unverändert ,  und  in  Folge  dessen  steigt  die  Totalmenge  des 
aufgenommenen  Sauerstoffes  sehr  erheblich ,  die  der  ausgeschiedenen 
Kohlensäure  in  geringerem  Maasse. 

Die  von  Dupasquier  beobachtete  starke  Steigerung  der 
Ventilation  muss  angesichts  unserer  Erfahrungen  —  was  übrigens 
dieser  Forscher  selbst  schon  richtig  betont  —  auf  Kältewirkung, 
Strahlung  und  psychische  Erregung  bezogen  werden.  Wegen  der 
Kürze  der  Einzelmessungen  —  eine  Minute  —  wird  man  sich  aber  hüten 
müssen,  die  gefundenen  Zahlen  als  für  längere  Zeitabschnitte  und 
unbehindertes  Athmen  giltig  anzusehen. 

Ergebnisse. 

Die  morphologische  Beschaffenheit  des  Blutes 
ändert  sich  bis  zu  zehnstündigem  Aufenthalte  im 
Ballon  in  Höhen  bis  zu  5000  m  nicht 

Der  Puls  und  der  Blutdruck  bleiben,  soweit  nicht 
vorübergehend  Sauerstoffmangel  sich  auch  subjectiv 
bemerkbar  macht,  unverändert. 

Die  uachHönocque  gemessene  Reductionskraft  der 
Gewebe  zeigte  bei  der  von  uns  angewandten  Methode 
keine  Veränderung. 

Die  Lungenventiiation  ist  erhöht,  aber  wesentlich 
nicht  in  Folge  Ab  nähme  des  Luft  druck  es,  sondern  durch 
Einwirkung  der  übrigen  meteorologischen  Factoren. 

Eine  qualitative  Veränderung  der  Oxydations* 
processe,  sich  äussernd  in  einer  Erhöhung  des  respira- 
torischen Quotienten,  beginnt  in  einer  Höhe  von  ca. 
4000  m;  die  Höhengrenze  ihres  Eintrittes  verschiebt 
sich  individuell  und  zeitlich. 

Die  subjectiven  durch  Sauerstoffmangel  bedingten 
Empfindungen  gehen   mit  dem  objectiven  Ausdrucke 
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desselben  im  respiratorischen  Quotienten  nicht  immer 
parallel. 

Die  geringe  in  einigen  Versuchen  beobachtete  Zu- 
nahme des  Sauerstoffverbrauches  ist  durch  die  Steige- 
rung der  Athemarbeit  bezw.  durch  die  Action  anderer 
Muskeln,   Zittern,  unbequemes  Sitzen,  ausreichend  erklärt 
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Untersuchungren  zur  Thepmodynamlk 
der  bloelektrlsehen  Ströme. 

Erster  Theil. 

Von 

Julius  BemstelB,  Halle  a./S. 


(Mit  2  Textfiguren  und  Tafel  V.) 


I.  Einleitung. 

Die  an  vielen  lebeudeu  Organen  der  thierischen  und  pflanzlichen 
Organismen  beobachteten  elektrischen  Ströme  sind  vielfach  Gegenstand 
der  Untersuchung  gewesen.  Wir  constatiren  dieselben  an  den  Muskeln, 
den  Nerven,  an  den  secemirenden  Drüsen  und  elektrischen  Organen 
der  Zitterfische  wie  an  Pflanzengeweben,  insbesondere  der  reizbaren 
Pflanzen,  der  Dronaca  und  Mimosa,  aber  auch  an  Pflanzensamen 
u.  s.  w.  Es  liegt  die  Vermuthung  nahe,  dass  alle  diese  Ströme  eine 
ähnliche,  wenn  nicht  gleiche  Ursache  haben,  und  dass  sie  je  nach 
den  herrschenden  Bedingungen  des  Baues  und  der  chemischen  Zu- 
sammensetzung der  die  Organe  bildenden  Zellen  in  verschiedener 
Kraft  und  Stärke  auftreten. 

Es  sollen  hier  nicht  von  vornherein  diejenigen  specielleren 
Theorien,  welche  von  E.  du  Bois-Reymond,  L.  Hermann, 
von  dem  Verfasser  und  in  neuerer  Zeit  von  Oker-Blom*)  gegeben 
worden  sind,  als  Ausgangspunkt  der  Betrachtung  gewählt  werden. 
Viebnehr  sollen  die  elektrischen  Ströme  unter  einem  allgemeineren 
Gesichtspunkte  behandelt  werden,  dessen  Anwendung  die  neueren 
Fortschritte  auf  dem  Gebiete  der  Thermodynamik  und  Elektrochemie 
gestatten.  Diese  Art  der  Behandlung  ist  ganz  unabhängig  von  der 
speciellen  Frage,  welche  chemischen  und  physikalischen  Processe  in 


1)  Thierische  Säfte  und  Gewebe  in  physikalisch  -  chemischer  Beziehung, 
n.  Mittheilimg.  Die  elektromotorischen  Erscheinungen  am  ruhenden  Frosch- 
muskel.   Dieses  Archiv  Bd.  84  S.  191.    1901. 
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den  lebenden  Organen  bei  der  Stromerzeugung  vor  sich  gehen. 
Erst  wenn  dies  geschehen,  werden  die  specielleren  Theorien  in  Betracht 
gezogen  werden. 

II.   Physikalische  VorbemerkiingeD. 

Die  ausgezeichneten  Untersuchungen  von  W.  Gibbs*)  und 
V.  Helmholtz^)  auf  dem  Gebiete  der  Thermodynamik  haben  zu 
einem  wichtigen  aligemeinen  Princip  der  Energielehre  geführt. 
V.  Helm  hol  tz  theiit  die  bei  einer  Umwandlung  betheiligte  Energie- 
menge in  zwei  Formen,  in  die  freie  und  in  die  gebundene 
Energie,  ein.  Die  freie  Energie  ist  derjenige  Antheil,  welcher  sich 
vollständig  in  Arbeit  umsetzen  kann,  während  die  gebundene  Energie 
als  solche  in  dem  System  verbleibt  und  nicht  zur  Arbeitsleistung 
verwendet  werden  kann.  So  wird  die  in  der  Dampfmaschine  erzeugte 
Wärme  nur  zum  Theil,  etwa  ^lo  derselben,  in  mechanische  Arbeit 
verwandelt,  während  ®/io  als  solche  erscheint. 

V.  Helmholtz  gelangte  nun  durch  eine  geistvolle  Combination 
des  ersten  und  zweiten  Hauptsatzes  der  mechanischen  Wärmetheorie 
orler  was  dasselbe  sagen  will,  der  Erhaltung  der  Energie  mit  der 
Umwandlungsfähigkeit  derselben,  zu  einem  Satz  von  der  allgemeinsten 
Bedeutung.  Derselbe  lässt  sich  in  Worten  folgendermassen  ausdrücken : 
„Wenn  in  einem  umkehrbaren,  isothermen  Process 
eine  Umwandlung  von  Energie  stattfindet,  so  ist  die 
freie  Energie  gleich  der  gesammten  Energie  des 
Systems  plus  einer  Grösse,  welche  gleich  ist  dem 
Product  der  absoluten  Temperatur  mit  derjenigen 
positiven  oder  negativen  Aenderung,  welche  die  freie 
Energie  unter  sonst  constanten  Bedingungen  mit  der 
Zunahme  der  Temperatur  erleidet 

Nennt  man  also  die  gesammte  umgesetzte  Energie  CT,  die  freie 

Energie  F,  die  absolute  Temperatur  T,  so  ist  -jm-  die  Aenderung, 

welche  die  Energie   bei   wechselnder  Temperatur  erfährt,  und  die 

Helmholtz 'sehe  Formel  lautet  demnach: 

dF 
F=U^T'j^ (1). 


1)  Thermodynamische  Stadien.    Deutsch  von  Ostwald.    1892. 

2)  Zur  Thermodynamik  chemischer  Vorgänge.   Ges.  Abh.  Bd.  2  S.  979.  1882. 
Siehe  auch  Riecke,  Lehrbuch  der  Experimentalphysik  S.  400  u.  d46w    1896. 
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Da  man  nun  im  Stande  ist,  den  sogen.  Temperaturcoeificienten 

Trp)  experimentell  zu  ermitteln,  so  gelingt 

es  in  vielen  Fällen  diese  Formel  mit  Erfolg  anzuwenden. 

Wendet  man  dieselbe  auf  eine  umkehrbare^)  Volta 'sehe  Kette 
an,  so  bedeutet  ?7die  chemische  Energie,  welche  in  derselben 
in  der  Zeiteinheit  umgesetzt  wird,  F  bedeutet  die  elektrische 
Energie,  welche  durch  das  Product  von  elektromotorischer  Kraft 
E  und  Stromstärke  J"  ausgedrückt  wird  und  welche,  abgesehen  von 
der  Erwärmung  der  Leitung,  die  man  so  klein  als  möglich  machen 
kann,  vollständig  in  Arbeit  verwandelt  werden  kann.  Nehmen  wir 
auch  für  die  Stromstärke  den  Werth  Eins  an,  so  ist  die  elektrische 
Energie  gleich  E  und  die  Formel  für  die  Kette  lautet: 

Die  Werthe  von  E  und  ü  müssen  in  gleichen  Maassen  z.  B. 
in  Wärmemengen  ausgedrückt  sein. 

Aus  dieser  Gleichung  folgt,  dass  es  drei  Arten  von  Ketten 
geben  muss. 

Die  erste  Art  ist  diejenige,  bei  der  die  elektromotorische 
Kraft  mit  steigender  Temperatur  abnimmt,   bei  der  also 

-^  negativ  ist.    In  diesem  Falle  ist  daher  U  grösser  als  E,  d.  h. 

es  wird  mehr  chemische  Energie  in  ihnen  umgesetzt,  als  zur  Er- 
zeugung der  elektrischen  Energie  verbraucht  wird,  und  die  Ketten 
erwärmen  sich  daher  beim  Stromschluss  mehr  oder  weniger. 

Hierzu  gehört  die  Mehrzahl  der  gebräuchlichen  Ketten,  z.  B. 
die  Grove'sche  und  Bunsen'sche  Kette  und  viele  andere. 

Die  zweite  Art  ist  diejenige,  bei  der  die  elektro- 
motorische Kraft  sich   mit  der  Temperatur  nicht  ändert, 

dE 
bei  der  also  -pp  =  0  ist.    In  diesem  Falle  ist  £  =  ?7,  d.  h.  es 

wird  die  ganze  chemische  Energie  in  elektrische  umgesetzt.  Dieser 
Fall  verwirklicht  sich  nahezu  im  DanielTschen  Element,  wenn  es 
aus  Zink  in  Zinksulfat  neben  Gu  in  CuS04-Lösung  besteht. 

Die  dritteArt  endlich,  welche  die  interessanteste  ist,  ist  die- 
jenige, bei  der  die  elektromotorische  Kraft  mit  zuneh- 


1)  umkehrbar  ist  eine  Kette,  wenn  durch  den  entgegengesetzten  Strom  der 
arsprüngliche  Zastand  derselben  wieder  hergesteUt  werden  kann. 
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mender  Temperatur  wächst,   wo  also   -^  positiv  ist     Bei 

dieser  reicht  die  umgesetzte  chemische  Energie  nicht  aus,  um  die 

gelieferte  elektrische  Energie  zu  decken ;  also  E  ist  hier  grösser  als 

TJ.     Diese  Ketten   haben   die   merkwürdige  Fähigkeit,   die   hierzu 

nöthige  Energiemenge  aus  ihrem  eigenen  Wärmevorrath ,  resp.  aus 

der  Wärme  der  Umgebung  zu  schöpfen.     Diese  Ketten  kühle u 

sich  daher  während  des  Stromschlusses  ab. 

Zu  diesen  Ketten  gehört  nach  den  Untersuchungen  von  Jahn ^) 

z.  B.  eine  solche  aus  Kupfer  in  Kupferacetat  und  Blei  in  Bleiacetat, 

also :  ^^ 

Cu  I  Cu  Ac.  I  Pb  Ac.  I  Pb. 

Der  Strom  geht  von  P6  durch  die  Flüssigkeit  zum  Cu;  Pb  löst 
sich  auf  und  Cu  wird  abgelagert.  Die  Differenz  der  Verbindungs- 
wärme beider  Metalle  mit  Essigsäure  ist  für  1  g  Mol.  W  =  16,523. 
Die  Kraft  E  dieses  Elementes  ist  0,47  643  Volt  und  entspricht  in 
Wärme  umgerechnet  W^  =  46,12  E  =  21,96.  Es  muss  also  die 
Wärmemenge  Wi — W  =  5,437  aus  dem  Wärmevorrath  des  Ele- 
mentes bezogen  sein.  Soll  der  Vorgang  isotherm  vor  sich  gehen,  so 
muss  diese  Wärmemenge  von  Aussen  zugeführt  werden.  Die  Gleichung 
(2)  ergibt  in  diesem  Fall  für  20  <>  C. 

^=  ^^  +  (273  +  20)  ^1  =  0,47643 

dE 
woraus  jm  =  +  4,32  •  10"*  wird.    Gockel  hatte  diese  Grösse  zu 

3,85  •  10-*  gefunden. 

Noch  besser  stimmt  die  Rechnung  mit  der  Beobachtung^)  bei 
der  Kette:  .^ 

Pb  I  PbS04  I  CUSO4  I  Cu. 
Der  Strom  geht  in  derselben  vom  Pb  zum  Cu.    Die  Verbindungs- 
wärme Pb,  SO4  ist  73,80,  diejenige  von  Cu,  SO4  55,96,  die  Differenz 
W  =  17,84.    Die  Kraft  der  Kette  wurde  bei  20«  zu  0,61  Volt  be- 

stimmt,  der  Temperaturcoöfficient  -j^  ergab  sich  zu  7,7  •  10"*. 

Die  Gleichung  (2)  würde  also  lauten: 

E  ==  ^4^  +-  293  .  7,7  .  10-*  =  0,6115  Volt 
4o,12 


1)  Wiedemann's  Annalen  Bd.  28  S.  21  und  491.  — 

2)  Chroustchoff  et  Sitnikoff,  Compt  rend.  vol.   108  p.  937.     Siehe 
Wüllner,  Lehrb.  d.  Experimentalphysik  Bd.  3  S.  724.    1897. 
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Die  dieser  Kraft  entsprechende  Wärmemenge  TTi  ist  aber 
E  •  46,12  =  28,13.  Also  muss  die  Differenz  TFj—  W=  10,29  aus  dem 
Wärmevorrath  der  Kette  genommen  werden ;  dieselbe  kühlt  sich  ab. 

In  diesen  Beispielen  wird  durch  den  chemischen  Process  in  der 
Kette  Wärme  erzeugt,  die  indess  zur  Erzeugung  der  elektrischen 
Energie  nicht  ausreicht.  Der  chemische  Process  ist  im  Ganzen  ein 
exothermer. 

Noch  merkwürdiger  aber  ist  es,  dass  es  auch  Ketten  gibt,  in 
denen  der  chemische  Process  im  Ganzen  ein  endothermer  ist, 
also  Wärme  absorbirt.  Eine  solche  Kette  ist  nach  den  Unter- 
suchungen von  F.  Braun^)  eine  solche  aus  Cadmium  in  Gadmium- 
sulfalt  und  Eisen  in  Eisensulfat: 

Cd  I  CdSO^  I  FeS04  |  Fe. 

Der  Strom  fliesst  vom  Cadmium  in  der  Kette  zum  Eisen,  Cad- 
mium geht  in  Lösung  und  Fe  wird  abgeschieden.  Die  Lösungswärme 
von  Cd  ist  179,6  und  die  von  Fe  ist  186,4.  In  diesem  Falle  ist 
also  W  =  — 7,4,  und  trotzdem  wird  elektrische  Energie  erzeugt, 
die  einzig  und  allein  aus  dem  Wärmevorrath  des  Systems  stammt 

Die  Kraft  der  Kette  wurde  zu  0,09  Daniell  gemessen,  etwa 
gleich  0,1  Volt. 

Nehmen  wir  an,  dass  die  Messung  bei  ungefähr  20  ^  G.  geschah, 
so  würde  die  Gleichung  (2)  lauten: 

7,4  dE 

^'^  =  ^46^12  "^^^^dT' 

also  §f  ""  +  ^'^^^  •  ^^~*- 

Der  Temperaturcoöfficient  ist  ein  verhältnissmässig  grosser. 

Es  wird  also  in  diesem  Falle  Wi  ==  0,1  •  46,12.  Die  Wärme- 
menge W  +  Wi  =  12,012  muss  daher  dem  Wärmevorrath  des 
Systems  entnommen  werden,  um  den  chemischen  und  elektrischen 
Process  zugleich  zu  unterhalten. 

Stellt  man  die  Kette  in  ein  Calorimeter  und  führt  nahezu  die 
ganze  elektrische  Energie  in  eine  nach  Aussen  gelegte  Leitung,  so 
muss  die  Wärme  IF+  TFi  =  12,012  der  Kette  zugeführt  werden, 
wenn  der  Process  isotherm  verlaufen  soll.  Ist  die  Leitung  dagegen 
in  den  Calorimeter  mit  eingeschlossen,  ohne  dass  der  Strom  darin 


1)  Wiedemann's  Annalen  Bd.  5,  16  und  17. 
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Arbeit  leistet,  so  verwandelt  sich  die  elektrische  Energie  daselbst 
wieder  in  Wärme,  und  dem  Calorimeter  wird  nur  die  Wärmemenge 
W  =  7,4  entnommen. 

In  allen  Fällen,  in  welchen  der  Strom  einer  in  ein  Calorimeter 
gestellten  Kette  nach  Aussen  geleitet  wird,  ist  die  Stromwärme  W^ 
gleich  der  chemischen  Wärme  W  minus  der  an  das  Calorimeter  ab* 
gegebenen  Wärme  C. 

Bei  den  Ketten  der  ersten  Art  sind  W  und  C  positiv  und 
TT  >  C,  bei  denen  der  zweiten  Art  ist  W  positiv  und  (7=0,  bei 
denen  der  dritten  Art  ist  C  negativ  und  W  entweder  positiv  oder 
auch  negativ.  In  letzterem  Falle  muss,  wenn  Strom  entstehen  soll, 
der  Absolutwerth  von  C  >  als  der  von  W  sein. 

Es  ist  schliesslich  noch  zu  beachten,  dass  in  der  Helmholtz- 

dE 
sehen  Formel:  JS=  D'4-  T^-^die  Grösse  17 nur  diejenige  chemische 

Energiemenge  bedeutet,  welche  demjenigen  chemischen  Process  in 
der  Kette  entspricht,  der  dem  Farad ay 'sehen  Gesetz  der  Elektrolyse 
gemäss  stattfindet;  denn  nur  dieser  Theil  des  chemischen  Processea 
kann  durch  den  entgegengesetzten  Strom  rückgängig  gemacht  werden. 
Finden  noch  andere  secundäre  chemische  Processe  in  der  Kette  statt, 
so  ist  dieselbe  in  Bezug  auf  diese  nicht  umkehrbar,  aber  untei  der 
gemachten  Einschränkung  in  Bezug  auf  die  Bedeutung  der  Grösse  U 
kann  man  die  Formel  auch  auf  nicht  umkehrbare  Ketten  anwenden  ^). 
Zu  der  dritten  Art  von  Ketten  gehören  aber  schliesslich  noch 
diejenigen,  in  denen  gar  keine  Umsetzung  chemischer  Energie  statt- 
findet. Das  sind  die  von  v.  Helmholtz  entdeckten  Concen* 
trationsketten^).  Die  einfachste  Form  derselben  besteht  aus 
zwei  gleichen  Metallelektroden,  welche  in  einer  concentrirteren  und 
verdünnteren  Lösung  desselben  Metallsalzes  stehen,  z.  B. 

Zn    ZnSO*  j  ZnSO^    Zn 
conc.    I    verd.    | 

Der  Strom  geht  von  der  verdünnteren  zur  concentrirteren 
Lösung  in  der  Kette. 


1)  Siehe:  L.  Poincar^,  Quelques  Remarques  sur  les  throne  de  la  pile 
voltaique.  Rapports  pr^sent^s  au  cougrös  international  de  physique  vol.  2  p.  408 
u.  410.    1900. 

2)  Monatsber.  d.  Berl.  Akad.  26.  Nov.  1877.    Gesammelte  Abhandlungen. 


Digitized  by  VjOOQIC 


Untersuchangen  zur  Thermodynamik  der  bioelektrischen  Ströme.        527 

Da  der  chemische  Process  ao  der  einen  Elektrode  in  der  Auf- 
lösung, an  der  anderen  in  Abscheidung  gleicher  Aequivalente  Metall 
besteht,  so  ist  die  chemische  Energie  der  Kette  gleich  Null. 

In  der  Gleichung  (2)  ist  also  17  ^  0,  und  die  Gleichung  für 
die  elektromotorische  Kraft  hat  daher  die  Form: 

-B=^-f| (3). 

Die  Kraft  dieser  Ketten  steigt  daher  mit  der  Temperatur,  also 

kühlen  sich  dieselben  ebenfalls  bei  Stromschluss  ab. 

dE 
Der  Ausdruck  -TTf,  lässt  nach  v.  Helmholtz  eine  bestimmte 
dl 

Berechnung  zu,  welche  von  dem  Dampfdruck  der  concentrirten  und 
verdünnten  Lösung  und  gewissen  Constanten  abhängig  ist.  Zu  dem 
gleichen  Werthe  führt  die  Theorie  von  N ernst  0,  welche  die  Kraft 
dieser  Ketten  aus  dem  osmotischen  Druck  der  Lösungen  und  der 
Beweglichkeit  der  Ionen  der  Elektrolyte  ableitet. 

Nach  der  N ernst' sehen  Theorie  erhält  man  für  die  Potential- 
differenz zwischen  zwei  Lösungen  desselben  Elektrolyten  von  ver- 
schiedener Goncentration  unter  der  Annahme  einer  vollkommenen 
Dissociation  der  Moleküle  in  Ionen  folgenden  Ausdruck: 

^=2?.  r.**7-log.  nat.-^    ....    (4). 

Hierin  bezeichnen  u  und  v  die  Beweglichkeiten  des  Kations  und  des 
Anions,  pi  und  ps  ^^^  osmotischen  Drucke  der  beiden  Lösungen.  Die  Con- 
staute  K  ist  bei  der  Ausrechnung  in  Volts  gleich  8,60  •  10-^  zu  setzen. 

Setzen  wir  Pa  >  pi  und  ist  w  >  t?,  so  ist  E  positiv,  und  der 
Strom  geht  von  der  concentrirteren  Lösung  2  zur  verdünnten  Lösung  1. 
Man  könnte  sich  vorstellen,  dass  bei  der  Diiiusion  des  Moleküls  das 
positive  Ion  (Kation)  dem  negativen  Ion  (Anion)  vorangeht. 

Ist  dagegen  t?>u,  so  geht  das  negative  Ion  bei  der  Diffusion 
des  Moleküls  voran,  und  der  Strom  hat  die  umgekehrte  Richtung. 

Bei  den  Concentrationsketten ,  in  welchen  die  metallischen 
Elektroden  in  den  beiden  ungleich  concentrirten  Lösungen  stehen, 
kommt  noch  die  Potentialdifferenz  zwischen  den  Elektroden  und  den 
Lösungen  in  Betracht,  und  man  erhält  die  Gleichung: 

j?j  =  ^  .  T  .  _?iL  log.  nat.  ^^ 
w  +  t?     ""  pi 


1)  Elektromotorische  Wirksamkeit  der  Ionen.    Zeitschr.  f.  physik.  Chemie 
Bd.  4  S.  129.    1889. 

E.  Pflftger,  Arehiy  fAr  Physiologie.    Bd.  92.  35 
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In  diesem  Falle  bestehen  die  Elektroden  aus  dem  Kation  des 
Elektrolyten  und  sind  in  Bezug  auf  das  Kation  umkehrbar,  d.  h.  der 
Process  wird  bei  umgekehrter  Stromesrichtung  rückgängig. 

In  Bezug  auf  das  Anion  umkehrbare  Elektroden  erhält  man, 
wenn  das  Anion  in  einer  festen  Verbindung  der  Elektroden  vor- 
kommt, z.  B.  bei  Quecksilberelektroden,  welche  mit  Calomel  bedeckt 
sind,  gegen  verschieden  concentrirte  Lösungen  eines  Chlorides.  Die 
Kraft  solcher  Ketten  hat  die  Formel: 

Ea  =  K'  T.4^log.nat.^. 

Endlich  gibt  es  nach  N ernst  auch  reine  Flüssigkeitsketten,  in 
denen  die  Elektroden  beiderseits  in  gleich  concentrirten  Lösungen 
desselben  Elektrolyts  stehen,  zwischen  denen  sich  andere  Flüssig- 
keiten befinden.  In  diesen  fallen  die  Potentialdifferenzen  an  den 
Elektroden  fort.  Eine  Kette  dieser  Art  hat  z.  B.  die  Zusammen- 
setzung : 

0,1  KCl  I  0,01  KCl  I  0,01  HCl  |  0,1  HCl  |  0,1  KCl. 

Die  Zahlen  bedeuten  Gramm-Aequivalente  der  Elektrolyte. 

Als  Elektroden  wendet  man  in  diesem  Falle  am  besten  die  er- 
wähnten Quecksilber-Calomel-Elektroden  an.  Die  Potentialdifferenz 
zwischen  0,1  KCl  und  0,1  HCl  ist  gleich  und  entgegengesetzt  der 

zwischen  0,01  KCl  und  0,01  HCl ,   da  in  Gleichung  (4)  log.  nat.  ^ 

Pi 

denselben  Werth  behält.  Es  bleiben  also  nur  übrig  die  Potential- 
differenzen 0,1  HCl  I  0,01  HCl  und  0,1  KCl  |  0,01  KCl.  Nennen  wir 
die  lonenbeweglichkeit  in  dem  einen  Elektrolyt  Ui  und  Vi  und  die  in 
dem  anderen  Us  und  V2j  so  ist  die  Formel  für  solche  Kette: 

i;  =  2r.T.(!fi^i_«A_-Miog.aat^«     .    (5). 

In  dem  angegebenen  Beispiel  geht  der  Strom  von  rechts  nach 
links,  da  die  Potentialdifferenz  der  Säurelösungen  wegen  der  grossen 
Geschwindigkeit  der  ff- Ionen  bei  Weitem  überwiegt,  während  JT- 
und  C7-Ionen  nahezu  gleiche  Geschwindigkeiten  haben. 

Die  Kraft  dieser  Ketten  hängt,  wie  man  sieht,  nicht  ab  von  der 
absoluten  Differenz  der  lonenbeweglichkeiten,  sondern  von  der  Differenz 

der  Verhältnisse   — ; —  und .     Diese   Verhältuisszahlen    sind 

aber  die  sogen,  „üeberführungszahlen"  Hittorf 's.   Es  kann  daher 
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in  der  Formel  (5)  die  Differenz  **^~^^  —  "'T  ^'  auch  den  Werth 

tii  -f-  t?i       u%+-^2 

Null  geben  und  E=  0  machen ,   wenn  die  Ueberführungszahlen  in 

beiden  Elektrolyten  die  gleichen  sind,  oder  was  dasselbe  ist,  wenn 

—  =  -^  ist    Es  muss  also  immer  ^— — -  -y^  -^-; — -  sein ,  wenn 

ein  Strom  auftreten  soll. 

Bei  allen  Goncentrationsketten  würden  die  Kräfte  den  absoluten 
Temperaturen  proportional  sein,  wenn  die  Aenderungen  der  Beweg- 
lichkeiten mit  der  Temperatur  für  die  Ionen  eines  Elektrolyten  in 
derselben  Lösung  die  gleichen  wären,  in  welchem  Falle  die  Werthe 

— \ — ,  — ; —  und  — ; —  bei  allen  Temperaturen  constant  bleiben 

würden.  In  der  That  hatte  man  nach  den  Versuchen  von  Hittorf 
und  Arrheniusdie  Ueberführungszahlen  der  Ionen  bei  verschiedenen 
Temperaturen  als  constant  angesehen  und  dementsprechend  die  Tem- 
peraturcoöfficienten  der  Ionen  für  im  Wesentlichen  identisch  und  gleich 
dem  Temperaturcoöfficienten  des  Leitvermögens  (A  =  n  -f- 1?)  bei 
vollständiger  Dissociation  in  sehr  verdünnter  Lösung  gehalten.  In- 
dessen haben  die  späteren  Versuche  von  Bein^)  und  die  neueren 
Ergebnisse  von  Fr.  Kohlrausch*)  zu  sehr  merklichen  Unter- 
schieden des  Temperaturcoöfiicienten  der  Ionen  geführt.  Kohl- 
rausch gibt  z.  B.  für  Na  und  Cl  folgende  Werthe  an: 

Beweglichkeiten  bei  18  ®  C. :  u^a  =  43,55,   t?n  =  65,44,    un  =  318 
Temperaturcoßfficienten :       a.v«  --  0.0244,  «^  =  0,0216, 0^=  0,0153. 

Berechnen  wir  z.  B.  hiemach  für  eine  von  Kernst*)  unter- 
suchte und  berechnete  Concentrationskette  aus  zwei  Lösungen  von 
NaCl  (/ii  =  0,125  und  A<a  =  0,0125  g  Aeq.  pro  Liter)  mit  Calomel- 
elektroden,    die  elektromotorischen  Kräfte  für  18  und  32^  C,    so 

erhalten  wir  nach  der  Formel:  jB=  0,860  T  -^  In^  •  10-^  Volt. 

für  18«  den  Werth  0,046  V.  und  für  32«  C.  den  Werth  0,0491  V.*). 


1)  Wiedemann's  Annalen  Bd.  48  S.  29—70.    1892. 

2)  üeber  die  Temperaturcoefficienten  der  Ionen  im  Wasser  u.  s.  w.    Sitzungs- 
berichte d.  Berl.  Akad.  1902  S.  572.    29.  Mai. 

3)  Zeitschr.  f.  physik.  Chemie  Bd.  4  S.  161. 

4)  Diese  Zahlen  weichen  von   den  Kernst' sehen  etwas  ab,   da  ich  die 
neueren  Werthe  für  u  und  v  benutzt  habe. 

35* 
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Dagegen  würde  man  nach  Annahme  der  Proportionalität  mit  der 
absoluten  Temperatur  für  32 «  C.  den  Werth  0,0484  erhalten.  Die 
Abweichung  von  der  Proportionalität  beträgt  also  in  diesem  Falle 
etwa  +  1,43  ®/o;  a„  ist  >  a . 

Für  eine  Kette  mit  CIH  (/ii  =  0,1,  f^2  ==  0,01)  erhält  man  bei 
18«  den  Werth  E^s  =  0,0956,  JS^g  ==  0,09895.  Im  Falle  der  Pro- 
portionalität mit  T  würde  man  ^32  ==  0,1002  erhalten.  Die  Ab- 
weichung beträgt  —  1,23%;  a«  ist  in  diesem  Falle  <  ««*). 

III.   Physiologische  üntersacbnng. 

Es  ergibt  sich  aus  dem  Vorhergehenden,  nach  welcher  Richtuug 
die  bioelektrischen  Ketten  untersucht  werden  müssen,  um  zu  ent- 
scheiden, zu  welcher  Art  von  Ketten  dieselben  gehören.  Auf  diese 
Weise  kann  es  gelingen  zu  ermitteln,  ob  die  Stromenergie  derselben 
nur  von  dem  physikalischen  Vorgange  der  Diffusion  geliefert  wird, 
ob  sie  also  als  Concentrationsströme  anzusehen  sind  oder  ob  auch 
ein  chemischer  Process  dabei  betheiligt  ist;  und  wenn  letzteres  der  Fall 
ist,  könnte  es  auch  gelingen  festzustellen,  ob  dieser  chemische  Pro- 
cess ein  exothermer  oder  endothermer  ist.  Da  nun  ferner  nach 
unseren  wohlbegründeten  Anschauungen  über  den  Vorgang  der  Er- 
regung die  damit  verbundene  „negative  Schwankung''  des  Muskel- 
und  Nervenstroms  auf  demselben  Vorgange  beruht  wie  die  Ent- 
stehung der  Ruheströme  von  Längs-  und  Querschnitt,  so  werden 
wir  die  gewonnene  Einsicht  auch  nach  dieser  Richtung  verwerthen 
können.  Es  ist  von  mir  mit  Hülfe  des  Rheotoms  gefunden  worden, 
dass  jede  erregte  Stelle  der  Muskel-  oder  Nervenfaser  sich  gegen 
jede  ruhende  Stelle  derselben  elektronegativ  verhält^).  Wenn  die 
so  entstehende  Potentialdifferenz  sich,  wie  man  annehmen  darf,  auf 
dieselbe  Ursache  zurückführen  lässt  wie  die  des  Längs-  und  Quer- 
schnittes in  der  Ruhe,  so  geht  daraus  hervor,  dass  die  thermo- 
dynamische  Betrachtung  der  bioelektrischen  Ströme 
von  grosser  Bedeutung  für  einen  Einblick  in  den 
inneren  Chemismus  der  lebenden  Organe  werden  kann, 


1)  Ist    —--  <     ,1    .  ^  ,   .    "'}l—, ;,  so  ist  «M  >  «r,  die  Abweichung  ist 

''  U  +  V        W  (1  +  «m)  +  t'  (1  +   «r) 

positiv;  desgleichen  umgekehrt. 

2)  Sitzungber.   d.  ßeil.  Akad.  1867  S.  72  u.  444.  —  Dieses  Arch.   1868 
S.  173.  —  Untersuchungen  über  den  Erregungs Vorgang  u.  s.  w.  1871. 
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wie  wir  ihn  durch  keinerlei  chemische  Untersuchung  derselben  ge- 
winnen könnten. 

Die  erste  Frage,  welche  sich  uns  in  dieser  Richtung  zur  Beant- 
wortung darbietet,  ist  die,  ob  und  wie  sich  die  elektromotorische 
Kraft  der  bioelektrischen  Ketten  mit  der  Temperatur  ändert 

Ueber  diesen  Gegenstand  existiren  bereits  ältere  Versuche  von 
L.  Hermann*)  am  Muskel  Diese  Versuche  sind  freilich  von 
anderen  Gesichtspunkten  aus  angestellt  und  daher  sind  in  der  Mehr- 
zahl der  Versuche  nicht  der  ganze  Muskel,  sondern  nur  Theile  des- 
selben verschiedenen  Temperaturen  ausgesetzt  worden®).  Doch  lassen 
sich  einige  dieser  Versuche  auch  für  unsere  Zwecke  verwerthen.  Es  geht 
aus  ihnen  mit  grosser  Deutlichkeit  hervor,  dass  die  elektromotorische 
Kraft  des  Muskelstroms  mit  zunehmender  Temperatur  steigt,  mit 
abnehmender  Temperatur  sinkt.  Die  Muskeln  wurden  in  kleine  Oel- 
gefässe  getaucht  Doch  ist,  wie  Hermann  selbst  bemerkt^),  in  seinen 
Versuchen  zu  berücksichtigen,  dass  „niemals  die  Temperatur  des 
Oels  mit  der  der  eingetauchten  Muskelsubstanz  identificirt  werden 
darf,"  und  zwar,  wie  Hermann  angibt,  wegen  der  Kürze  des  Ein- 
tauchens und  wie  mir  scheint,  auch  wegen  der  Kleinheit  der  Oel- 
gefässe.  Da  es  aber  im  Folgenden  darauf  ankommt,  die  Temperatur 
der  Organe  möglichst  genau  zu  kennen  und  die  Versuche  auch  auf 
die  Nerven,  die  Drüsen  und  andere  Organe  auszudehnen,  so  habe 
ich  eigene  Versuche  über  diesen  Gegenstand  angestellt. 

Ich  benutzte  hierzu  die  in  umstehender  Figur  1  abgebildete 
Vorrichtung.  Dieselbe  besteht  aus  dem  dünnwandigen  Glasgefäss  GO 
von  etwa  5V«  cm  Durchmesser  und  3V2  cm  Höhe,  welches  mit  reinem 
Mandelöl  angefüllt  wird.  Die  mit  einer  Rinne  versehene  Kork- 
platte KK  bedeckt  dasselbe.  Durch  die  Korkplatte  gehen  zwei 
schmale  Streifen  gebrannten  Thones  von  6— 7  cm  Länge,  welche 
mit  0,6  ®/o  ClNa- Lösung  getränkt  sind  und  zur  Ableitung  des 
Stromes  dienen,  hindurch,  femer  ein  Thermometer  T  und  ein 
ringförmiger  Rührer  iJ.  Bevor  der  Deckel  K  aufgesetzt  wird,  wird 
an  den  eingesteckten  Thonstreifen  der  Muskel,  gewöhnlich  der  Muse, 
sartorius  des  Frosches,  so  befestigt,  wie  es  die  Figur  zeigt,  indem 
der  Querschnitt  desselben  mit  einem  durchgezogenen  Faden  an  dem 


1)  Pflüger '8  Arch.  Bd.  4  S.  163.    1871. 

2)  Um  zwischen  der  du  Bois-Reymond' sehen  Molekalartheorie  und  der 
Her  mann 'sehen  Alterationstheorie  zu  entscheiden,  was  aUerdings  nicht  gelang. 

3)  1.  c.  S.  174. 
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einen  Streifen  angeschlungen  und  der  Längsschnitt  in  einer  Einkerbung 
des  anderen  Streifens  mit  einem  Faden  lose  befestigt  wird.  Statt 
des  Querschnitts  kann  auch  ein  thermisch  abgetödtetes  Ende  des 
Muskels  am  Thonstreifen  angeschlungen  werden.  Ist  das  Ganze  bei 
Zimmertemperatur  zusammengesetzt,  so  kann  nach  einer  Messung 
das  Gefäss  durch  ein  umgebendes  Mantelgefäss  erwärmt  oder  ab- 
gekühlt werden,  oder  es  kann  auch  das  Oelgefäss  nach  unten  ab- 


efC 

S 


geschoben  und  durch  ein  abgekühltes  oder  erwärmtes  ersetzt  werden, 
während  alles  Uebrige  in  der  Lage  bleibt.  Der  Eorkdeckel  ruht 
auf  einem  Metallring  8  eines  Stativs,  und  das  Oelgefäss  ist  an  dem- 
selben durch  ein  um  die  Stifte  88  geschlungenes  Eautschukband  fest- 
gehalten. An  die  Streifen  EE  werden  die  unpolarisirbaren  Elektroden 
zum  Galvanometer  angelegt.  Die  Kraft  wurde  nach  der  Compen- 
sationsmethode  gemessen.  Die  Kraft  des  compensirenden  Normal- 
Daniel!  wurde  nach  Kittler  zu  1,059  Volt  bei  18^  C.  angenommen« 
Ich  lasse  einige  Versuche  dieser  Art  folgen  und  schliesse  hieran 
auch  einige  brauchbare  Beispiele  aus  den  Her  mann*  sehen  Ver- 
suchen (zweite  Reihe  derselben  s.  1.  c).    In  der  ersten  Colonne  ist. 
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die  Zeit  vermerkt,  in  der  zweiten  die  Kraft  in  Gompensatormaassen, 
in  der  dritten  die  Kraft  in  Volt,  in  dervierten  t  die  Temperatur  in 
Celsius,  in  der  fünften  T  die  absolute  Temperatur,  in  der  sechsten 
S  Bemerkungen. 

Versuche  am  Muskel. 

Zuerst  wurde  eine  Anzahl  von  Versuchen  angestellt,  in  denen 
der  Muskel  möglichst  schnell  auf  zwei  verschiedene  Temperaturen 
gebracht  wurde,  indem  zwei  Oelgeftsse  von  bestimmter  Temperatur 
bereit  gehalten  und  in  die  Vorrichtung,  wie  oben  beschrieben,  ein- 
gesetzt wurden.  Die  höchsten  und  niedrigsten  Temperaturen  wurden 
abgelesen  und  gleichzeitig  die  Kräfte  am  Compensator  gemessen. 
Diese  Operation  wurde  mehrmals  wiederholt,  die  Mittel  der  höheren 
und  niederen  Temperaturen  und  der  entsprechenden  Kräfte  mit 
einander  verglichen.  Da  der  Muskelstrom  mit  dem  Absterben  des 
Muskels  beständig  an  Kraft  abnimmt,  so  konnte  nur  auf  diese  Weise 
ein  Vergleich  gewonnen  werden. 

Sind  demnach  diese  Mittelwerthe  der  niederen  und  höheren 
Temperatur  (absoluten)  Ti  und  Tg,  die  entsprechenden  elektro- 
motorischen Kräfte  El  und  J^si    und  wenden  wir  auf  diesen  Fall 

die  Formel:   JB=  J7  +  T  j^  an,    indem   wir  die  Vorraussetzung 

machen,  dass  der  Temperaturcoöfficient  vm  innerhalb  der  be- 
obachteten Temperaturgrenzen  nahezu  constant  bleibt,  so  würden  wir 

erhalten :  ri  —  ^^  Ta  —  JggTi 

~      Ta  —  Ti     ' 

Von  der  Grösse  U  nehmen  wir  auch  zunächst  an ,  dass  sie  im 
vorliegenden  Falle  eine  constante  Grösse  innerhalb  der  Versuchs- 
grenzen ist  und  diejenige  Menge  chemischer  Energie  bedeutet,  welche 
nach  dem  Farad  ay' sehen  Gesetz  der  Elektrolyse  in  Action  tritt,  wenn 
die  Einheit  der  Elektricitätsmenge  durch  die  Kette  hindurch  gegangen 
ist^).  Inwieweit  aber  diese  gemachten  Voraussetzungen  in  Wirklichkeit 
zutreffen,  werden  wir  nach  erhaltenem  Resultate  zu  discutiren  haben. 

Ich  lasse  nun  einige  Versuche  folgen,  in  denen  am  Schluss  die 
berechneten  Werthe  von  U  angegeben  sind. 


1)  Die  Grösse  ü  (chemische  Wärme  oder  Wärmetönung)  ist  in  Wirklichkeit 
Yon  der  Temperatur  nicht  ganz  unabhängig,  doch  kann  innerhalb  der  Temperatur- 
grenzen  von  0 — 86®  die  Aenderung  derselben  wohl  vernachlässigt  werden. 
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Yersnchgreihe  I. 
Yerancli  1. 


5.  März  1902.    M.  sartorius. 

Zeit 

Compen- 
sator 

Kraft  in 
Volt .  10* 

«0 

T 

Bemerkungen 

12    10 

262 

526,9 

18 

291 

In  Luft 

12    15 

256 



18,3 

291,8 

In  Oel 

12    20 

230 

— 

— 

— 

Kaltes  Oel 

12    25-29 

230 

— 

4,3 

277,3 

12    25—29 



— 

4 

277 

12    32 

227 

459,65 

3,7 

276,7 

Warmes  Oel 

12    35 

232 

469,3 

17 

290 

Mittel. 

I      459,65     I       - 
I     498,1       I       — 

ü"  =  —  31,16 .  10-4  Volt  (mal  %  —  1). 


276,7 
290,5 


Yersnch  2. 

6.  März  1902.    M.  sartorius,  ebenso.    Thermischer  Querschnitt 


Zeit 

Compen- 
sator 

Kraft  in 
Volt .  10* 

t^ 

T 

Bemerkungen 

h      / 
11    55 

170 

348,02 

18 

291 

In  Oel. 

12    14 

141 

290,29 

8,5 

281,5 

12    20 

144 

296,3 

18 

291 

12    35 

136 

280,26 

8 

281 

12    42 

141 

290,29 

17,8 

290,8 

Mittel. 

I     285.27     j       -       I     281,25 
I     311,2       I       —       I     290,93 

ü  =  —468,18.10-4  Volt 


Yersnch  8. 

7.  März  1902.    M.  sartorius,  ebenso.    Mechanischer  Querschnitt 


Zeit 

Compen- 
sator 

Kraft  in 
Volt .  10* 

«0 

T 

Bemerkungen 

12    18 

269 

540,35 

20 

293 

In  Oel 

12    20 

244 

492,47 

7 

280 

12    28 

252 

507,84 

19 

292 

12    34 

230 

465,45 

7 

280 

12    40 

234 

473,2 

19,3 

292,8 

12    45 

211 

428,56 

8,5 

281,5 

12    50 

219 

444,12 

20,3 

293,3 

12    55 

205,5 

412,01 

7 

280 

1    00 

214 

434,4 

19,5 

292,5 
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Mittel  Ton  Versuch  8. 


Zeit 

Compen- 
sator 

Kraft  in 
Volt .  10* 

t^ 

T 

Bemerkungen 

— 

— 

449,60 
483,98 

280,37 
292,62 

17  =  —  36,8 .  10-4  Volt 

Yersnch  4. 

8.  März  1902.    M.  sartorius,  ebenso  wie  3. 

a) 


Zeit 

Compen- 
sator 

j    Kraft  in 
1  Volt .  10* 

t« 

^ 

Bemerkungen 

h      / 
11    30 

260 

523.18 

20 

298 

In  Oel 

11    35 

232 

468,24 

4,8 

277,8 

11    40 

241,5 

487,67 

19,7 

292,7 

11    50 

204 

414,9 

6,8 

279,8 

11    55 

215 

436,35 

19,7 

292,7 

Mittel. 





441,57            — 

278,8 

482,40            — 
CT«— 87,14.10-4  1 

b) 

292,8 
iTolt 

Zeit 

Compen- 
sator 

Kraft  in            -o 
Volt .  10*          * 

T 

12      7 

201,5 

410,02 

8 

276 

Derselbe  Muskel 

12    15 

216,5 

439,27 

20 

298 

12    18 

201 

409,02 

8 

276 

12    20 

195 

897,27 

0,3 

278,3 

12    25 

214,5 

434,36 

20 

298 

12    27 

197 

401,21 

8 

276 

12    30 

193,5 

394,34 

0 

278 

12    34 

213,5 

433,48           20 
Mittel. 

293 

— 

— 

406,75            — 

276 

485,85            — 
U=  -6,7375.10-4 

Yergnch  5« 

292,92 
Volt 

28.  März 

1902.    M.  s 

artorius. 

Zeit 

Compen- 
sator 

Kraft  in          .© 
Volt .  10*  .       * 

T 

Bemerkungen 

11      8 

560 

448,62 

18,5 

291,5 

11  11 

565 



81 

804 

11    15 

525 

-         1 

19,5 

292,5 
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Versuch  5  (Forts.). 

Zeit 

Compen- 
sator 

Kraft  in 
Volt.  10* 

t^ 

T 

Bemerkungen 

11    20 

531 

80,5 

303,5 

11    25 

509 

— 

19,5 

292,5 

11    27 

505 

— 

19 

292 

11    29 

500 

— 

18,5 

291,5 

11    82 

519 

— 

80,2 

303,5 

11    85 

500 

— 

20 

293 

11    40 

509 

— 

30,2 

803,2 

11    45 

489 

— 

20 

293 

11    50 

489 

— 

30,2 

303,2 

11    55 

470 

— 

20 

293 

12    00 

498 



30,8 

303,3 

12      5 

472 

— 

19,8 

292,8 

Mittel. 

-» 

502,17 

897,81            —           292,49 

— 

514,29 

407,41            -           803,37 

CT  =-  +  139,42 .  10-*  Volt 

Yersnch  6. 

29.  M&rz 

1902.    M.  sartorius. 

Zeit 

Compen- 
sator 

Kraft  in 
Volt.  10* 

t« 

T 

Bemerkungen 

12    15 

470 

372,3 

19 

292 

12    19 

491 

— 

31,5 

304,5 

12    28 

460 

— 

19,2 

292,2 

12    27 

480 

— 

31,8 

3043 

12    32 

460 

— 

19,5 

292,5 

12    86 

478 



31 

304 

12    40 

457 

— 

19,5 

292,5 

12    45 

471 

— 

31 

304 

12    49 

451,5 

— 

19,8 

292,3 

12    56 

468 

— 

803 

303,8 

1    Ol 

444 

— 

19 

292 

1    07 

456 

— 

30,6 

303,6 

1    11 

445 

— 

19 

292 

1    16 

458 

— 

30,8 

803,8 

1    20 

443 

— 

18,8 

291,8 

1    24 

456 

— 

31 

304 

1    29 

486 

— 

18,5 

291,5 

1    82 

456 

— 

31,3 

304,5 

1    86 

438 

— 

18,6 

291,6 

Mittel. 



450,45 

356,84            -           292,04 

— 

467,66 

370,46            —       ;    304,01 

1^-=  +25, 

832 .  10--* 

Volt 

Man  ersieht  aus  den  Versuchen,  dass  die  elektromotorische 
Kraft  des  Muskelstroms  im  Allgemeinen  mit  der  Tem- 
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peratur  steigt  und  dass  dieselbe  sich  in  merklichem 
Grade  einem  der  absoluten  Temperatur  proportionalem 
Werthe  nähert.  Die  angeführten  Versuche  ergeben  ferner,  dass 
man  unter  den  gemachten  Annahmen  Werthe  fQr  U  erhält,  welche 
zwischen  den  Temperaturen  0—15—20®  C.  negativ  und  zwischen 
den  Temperaturen  18—20—32®  C.  positiv  ausfallen.  In  keinem 
Falle  erscheinen  die  elektromotorischen  Kräfte  den  absoluten  Tem- 
peraturen genau  proportional,  wie  man  es  bei  einer  Concentrationskette 
unter  gleichbleibender  Zusammensetzung  voraussetzen  mttsste,  wenn 
die  TemperaturcoSfficienten  der  Grössen  u  und  v  nicht  merklich  von 
einander  abweichen.  Indess  sehen  wir,  dass  die  Abweichung  von 
der  Proportionalität  zuweilen  nicht  sehr  gross  ist. 

Berechnet  man  nach  der  Proportion :  T^iT^^  E^iE^  Werthe 
für  E2  in  denjenigen  Versuchen,  in  welchen  die  Temperatur  zwischen 
0  und  20®  C.  lag,  so  erhält  man  ftir  E2  kleinere  Werthe  als  die 
beobachteten,  wie  folgende  Zahlen  ergeben: 


Tr 


T, 


E, 


Abweichung 


1. 
2. 
8. 

4  a. 
4  b. 


276,7 
281,25 
280,37 

278,8 
276 


290,5 

290,93 

292,61 

292,8 

292,92 


459,65  I 

285,27  I 
449,60 

441,57  1 

406,75  I 


498,1 

482,57 

811,2 

295,04 

488,98 

469,24 

482,40 

468,74 

485,85 

481,71 


beob. 

ber. 

beob* 

ber. 

beob. 

ber. 

beob. 

ber. 

beob. 

ber. 


+  8,22 
+  5,14 
+  3.14 
+  4,02 
+  0,94 


Berechnet  man  hingegen  aus  denjenigen  Versuchen,  in  welchen 
die  Temperatur  innerhalb  18—32®  C.  schwankte,  dieselben  Werthe 
für  E2  nach  dieser  Proportion  so  ergeben  sich  grössere  Wei*the  hier- 
für als  die  beobachteten: 


T, 


Er 


E^ 


Abweichung 
0/0 


5. 
6. 


292,49 
292,04 


803,87 
304,01 


502,17   I 
450,45   1 


514,29 
520,84 
467,66 
468,96 


beob. 
ber. 
beob. 
ber. 


}      -1,27 
}      -0,28 


') 


1)  Zu  ähnlichen  Resultaten  gelangt  man  aus  einigen  verwerthbaren  Her- 
mann'sehen  Versuchen,  in  denen  der  Muskel  nicht  vorher  theilweise  erwärmt 
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Es  folgt  aus  den  BeobachtUDgen ,   dass  beim  Muskelstrom  JE 
nicht  als  eine  lineare  Function  von  T  dargestellt  werden  kann,  dass 

vielmehr  der  Temperaturcoöfficient  ^^  innerhalb  der  angewendeten 

Temperaturgrenzen  von  0—32®  C.  zwar  positiv  ist,  aber  nicht  als 
constant  angesehen  werden  kann.  Derselbe  nimmt  offenbar  mit 
steigender  Temperatur  im  Ganzen  ab.   Gonstruireu  wir  eine  Curve  für 


ctCa.Zy. 


den  Verlauf  der  Kraft  E  als  Ordinate  auf  der  Abscisse  von  T  (Fig.  2), 
so  erhalten  wir  eine  nach  oben  anfangs  schwach  concav  oder  nahezu 
gerade,  dann  stärker  convex  aufsteigende  Curve  ab  cd.  Betrachten  wir 
die  in  b  und  c  angelegten  Tangenten  als  zusammenfallend  mit  der 
mittleren  Richtung  aller  Tangenten  zwischen  0—18  ^^  und  18—32®  C, 
so  schneiden  diese  auf  der  Ordinatenachse  E  die  Werthe  —  U  und 
-+-  U,  vom  Nullpunkte  gerechnet,  ab ,  wie  wir  sie  in  der  Rechnung 


war:  zweite  Reihe  (1.  c).  Ich  führe  nur  die  von  mir  genommenen  Mittelwerthe 
für  £"1,  E29  Ti  und  T^  an  und  die  ebenso  wie  oben  berechneten  Werthe  für  U 
(in  Gompensatorgraden)  und  E^ 


Vers. 


Tr    I     T, 


E, 


E, 


ü 


1. 
2. 
6d. 


273 
273 
296 


291 
291 
309 


185  I 
272  I 
265  I 


207 
197 
303 
290 
271 
277 


beob.   j  _  140.61 

^^f-} -198,35 

beob. 
ber. 


[|  +  128,5  I 


Muskel  schon  vorher 
theilweiseerw&rmt 
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erhalten  haben.  Zwischen  den  Punkten  6  und  c  der  Curve  aber  gibt 
es  einen,  dessen  Tangente  gerade  den  Nullpunkt  der  Coordinaten 
treffen  würde,  für  den  also  U=  0  sein  würde.    Diese  Resultate  sind 

nur  dadurch  zu  erklären,  dass  im  Werthe  -r^  sich  eine  Grösse 

mit  der  Temperatur  continuirlich  ändert,  dass  diese 
Aenderung  aber  eine  reversible  ist,  da  dieselbe  mit 
dem  Wechsel  der  Temperatur  in  demselben  Sinne 
wechselt,  abgesehen  von  der  zeitlichen  Aenderung.  Nun  ist  es 
jedoch  im  höchsten  Grade  unwahrscheinlich,  dass  eine  Aenderung 
der  die  Kette  zusammensetzenden  Körper  mit  der  Temperatur  in  dem 
Sinne  stattfinden  sollte,  dass  ein  bei  der  Erzeugung  der  elektrischen 
Energie  betheiligter  chemischer  Process  bei  den  niederen  Temperaturen 
einen  negativen  und  bei  den  höheren  einen  positiven  Wärmewerth 
annehmen  sollte.  Man  wird  vielmehr  mit  einiger  Wahrscheinlichkeit 
folgern  dürfen,  dass  U  in  Wirklichkeit  Null  ist,  d.  h.  dass  über- 
haupt ein  chemischer  Process  nicht  als  directe  Energiequelle  für  die 
elektrische  Energie  des  Muskelstroms  anzusehen  ist.  Es  würde  also  hier- 
nach der  Muskel'strom  in  die  Reihe  der  Concentrations- 
ströme  gehören,  und  es  würde  demnach  zu  untersuchen  sein, 
ob  sich  mit  dieser  Annahme  das  Resultat  der  Beobachtungen  ver- 
einigen lässt.  Hingegen  ist  nicht  ausgeschlossen,  dass  ein  chemischer 
Process  die  Ursache  der  Concentrationsänderung  sein  kann,  welche 
den  Strom  zur  Folge  hat. 

Betrachten  wir  also  die  Kette  des  Muskels  als  eine 
Concentrationskette,  dann  können  wir  die  N ernst' sehe  Formel 
für  dieselbe  anwenden.  Wir  müssen  aber  zu  diesem  Zwecke  gewisse 
Voraussetzungen  über  die  Zusammensetzung  dieser  Kette  machen. 
Folgen  wir  der  auf  Grund  der  Hermann'schen  Alterationstheorie 
gemachten  Annahme  von  Oker-Bloom^),  dass  am  Querschnitt  durch 
die  hier  stattfindende  chemische  Veränderung  ein  Elektrolyt  entsteht, 
welches  einerseits  in  die  Faser,  andererseits  vom  Querschnitt  aus  in 
die  umgebende  Flüssigkeit  (resp.  Elektrode)  hineindiifundirt,  und 
dass  die  Beweglichkeiten  der  beiden  Ionen  desselben  in  der  Faser 
und  der  umgebenden  Flüssigkeit  am  Querschnitt  verschiedene  seien, 
80  kann  auf  diese  Weise  allerdings  ein  Strom  erzeugt  werden.  Aber 
es  genügt  hierzu  nicht,  dass  die  Differenzen  der  Beweglichkeiten 

1)  1.  c. 
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nach  beiden  Seiten  verschieden  gross  seien,  sondern  es  müssen  auch  die 
Ueberfilhrungszahlen  der  Ionen  nach  beiden  Seiten  verschiedene  sein 
(s.  S.  528).  Sind  die  Beweglichkeiten  in  der  umgebenden  Flüssigkeit  u 
und  V  und  in  der  Faser  m'  und  v\  und  ist  w  —  t;  ^  ti'  —  v\  so  würde 

doch  kein  Strom  entstehen,  wenn  — ; —  = 


sein  würde.  Ist  die  Concentration  des  Elektrolyten  am  Querschnitt  P, 
an  dem  abgeleiteten  Lftngsschnittpunkte  p  und  in  der  umgebenden 
Flüssigkeit  tt  und  P>^>7r^),  so  ist  nach  Formel  (5): 


P 
oder 


/U  — V     ,       P     ,     U  —  V    .       p     .     U V   ,       7t\ 

— — — r  In — -  In  -  H ■ —  In  ^ 


\u  -f-t;        u  +  vj       p 


(I). 


Es  müssen  also  die  Ueberführungszahlen  der  Ionen  des  Elektro- 
lyten in  der  Faser  und  der  umgebenden  Flüssigkeit  verschieden  sein, 
wenn  E  einen  positiven  oder  negativen  Werth  haben  soll.  Nun 
existiren  bisher  keine  genaueren  Versuche  über  die  Aenderungen  der 
Ueberführungszahlen  in  verschiedenen  Lösungen.  Nach  den  Unter- 
suchungen von  Arrhenius^)  muss  man  indess  annehmen,  dass  die 
Ueberführungszahlen  im  Allgemeinen  durch  Zusatz  von  Nichtleitern 
sich  merklich  ändern,  doch  dürften  diese  Aenderungen  durch  kleine 
Zusätze  von  Nichtleitern  (Alkohole,  Aether,  Glycerin,  Zucker)  bis  zu 
10 ^'o  sehr  gering  sein^).  Oker-Bloom  (1-  ^0  beobachtet  nun, 
dass  Ströme  auftreten,  wenn  ein  Elektrolyt  nach  der  einen  Seite  in 
eine  verdünnte,  nach  der  anderen  Seite  in  eine  concentrirtere  oder 
mit  einem  Nichtleiter  vermischte  Lösung  hineindiffuudirt;  z.  B.: 

0,1  KCl  I  0,01  KCl  I  0,lllNO8  I  1,0  KCl  |  0,1  KCl 

und  0,1  KCl  1  HaO  |  0,1  HCl  |  1,0  Mannit  |  0,1  KCl 

Ebenso  verhielt  sich  eine  Combination  von  Flüssigkeiten  mit 
Gelatinekörpem,  z.  B.: 


1)  p  kann  man  nicht  als  Null  ansehen ,  sonst  würde  die  Kraft  unendlich 
gross  werden. 

2)  üeber  die  Aenderung  des  elektrischen  Leitungsvermögens  einer  Lösung 
durch  Zusatz  von  kleinen  Mengen  eines  Nichtleiters.  Zeitschr.  f.  physiol  Chenu 
Bd.  9  S.  487,  siehe  S.  502.    1892. 

3)  Die  von  Lenz  bei  alkoholischen  Lösungen  gefundenen  unterschiede  für 
J  in  JK  und  CrO^  in  Cr04K2  liegen  in  den  Grenzen  der  Versuchsfehler. 
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0,1  KCl  I  HaO  I  0,1  NaCl  Gelatine  |  0,1  NaCl  |  0,1  KCl 

""  0,1  KCl 


und  0,1  KCl  I  K4FeCg6 

!  Gelatine 


CUSO4 
Gelatine 


Die  stärksten  hierbei  beobachteten  Ströme  bei  1,0  Milchsäure 
und  KHaP04  erreichten  eine  Kraft  von  78  und  54  Millivolt,  was  der 
des  Muskelstroms  ungefähr  gleichkommt.  Die  Entstehung  dieser 
Ströme  kann  nach  der  Nernst' sehen  Theorie  der  Flüssigkeitsketten 

u  V 


nur  darauf  zurückgeführt  werden,  dass  die  Werthe 


u  +  v^  tt  +  r' 


also  auch  — ; —  nach   der  einen  und  anderen  Richtung  verschieden 

sind.    Diese  Ströme  werden  um  so  grössere  Kraft  haben,  je  grösser 

die  Differenz  (-f—, — -, ; — )  wird,  und  diese  erreicht  ein  Maximum, 

wenn  u'  oder  t;'  =  0  ist,  d.  h.  wenn  das  eine  Ion  in  dem  be- 
treffenden Medium  nicht  durchgelassen  wird.  Es  ist  dies  nach  den 
Beobachtungen  von  W.  Ostwald  ^)  bei  halbdurchlässigen  Membranen 
für  bestimmte  Ionen  der  Fall,  z.  B.  bei  einer  Membram  von  Ferro- 
cyankupfer  für  die  Ionen  von  Cu,  SO4  und  Fe(CN)e,  während  die 
Ionen  von  K  und  Cl  hindurchtreten  können.  Auf  diese  Beobachtungen 
hin  hat  Ostwald  zuerst  die  Vermuthung  ausgesprochen,  dass  „nicht 
nur  die  Ströme  in  Muskeln  und  Nerven,  sondern  auch 
namentlich  die  räthselhaften  Wirkungen  der  elek- 
trischen Fische  durch  die  Eigenschaften  der  halbdurch- 
lässigen Membranen  ihre  Erklärung  finden  werden"'). 
In  der  That  wissen  wir,  dass  nach  Pfeffer' s  Untersuchungen  die 
Plasmahaut  der  Pflanzenzelle  für  gewisse  Stoffe  impermeabel  ist, 
und  für  die  Plasmagebilde  vieler  thierischer  Zellen  ist  dies  in  hohem 
Grade  wahrscheinlich.  Nehmen  wir  also  in  der  Substanz  der  Muskel- 
faser irgendwo  (Fibrille,  Sarkoplasma)  eine  Undurchgängigkeit  für 
ein  Ion,  z.  B.  für  das  Anion  des  Elektrolyten,  an,  so  ist  v'  =  0, 
und  wir  erhalten: 

E=K'T'-^ln^ (II). 

Eine   zweite  Annahme  über  die  Zusammensetzung  der  Con- 
centrationskette  im  Muskel  bestände  darin,  dass  die  in  der  un* 


1)  Elektrische  Eigenschaften  halbdurchlässiger  Scheidewände.    Zeitschr.  f. 
physik.  Chemie  Bd.  6  S.  71.    1890. 

2)  1.  c.  S.  80. 
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verletzten  Muskelfaser  schon  enthaltenen  Elektro- 
lyten also  insbesondere  die  unorganischen  Salze,  z.  B. 
das  KHaP04,  die  Ursache  der  Potentialdifferenzen  des 
verletzten  Muskels  seien.  Denken  wir  uns,  dass  diese 
Elektrolyte  aus  dem  Querschnitt  der  Fibrillen  ungehindert  in  die 
umgebende  Flüssigkeit  diffündiren,  während  sie  am  Längsschnitt 
durch  die  lebende  Sarkoplasmahaut  daran  gehindert  werden,  weil 
sie  für  ein  Ion  derselben,  z.  B.  für  das  Anion  (PO7  u.  s.  w.),  mehr 
oder  weniger  impermeabel  ist,  so  entstünde  auf  der  Oberfläche  der 
Fibrille  eine  elektrische  Doppelschicht,  welche  nach  innen 
negative,  nach  aussen  positive  Spannung  besitzen  würde.  Ja,  diese 
elektrische  Doppelschicht  müsste  auch  in  der  unverletzten  Faser  vor- 
handen sein,  könnte  aber  nur  bei  Verletzung  oder  bei  der  Reizung 
(negative  Schwankung)  zum  Vorschein  kommen.  Diese  Annahme 
würde  als  eine  Präexistenztheorie  erscheinen;  da  in  ihr  die 
halbdurchlässige  Membran  eine  wesentliche  Rolle  spielt,  so  will 
ich  sie  der  Kürze  halber  „die  Membrantheorie^  nennen.  Dass 
am  Querschnitt  die  Diffusion  geringeren  Widerstand  findet,  kann 
darin  seine  Ursache  haben,  dass  hier  der  Zellsaft  (Paraplasma)  sich 
frei  mit  der  Aussenflüssigkeit  berührt.  Dies  würde  bei  jeder  verletzten 
Zelle  der  Fall  sein.  Eine  Alteration  der  Protoplasma -Substanz  am 
Querschnitt  kann  man  aber  ausserdem  annehmen.  Die  Formeln  für 
die  Kraft  würden  in  beiden  Fällen  identisch  sein ;  denn  wenn  wir  die 
Concentration  in  der  Faser  P  und  in  der  Aussenflüssigkeit  p  nennen, 
u,  V,  u  und  v'  die  lonenbeweglichkeiten  in  der  Aussenflüssigkeit 
und  in  der  Plasmahaut,  so  erhalten  wir  für  die  Kräfte  wieder  die 
Formeln  I  und  IL 

Es  bleibt  uns  daher  die  Aufgabe,  zu  ermitteln,  ob  die  für  die 
Concenti*ationskette  des  Muskels  aufgestellten  Formeln  I  oder  II  sich 
durch  die  Messungen  der  Kraft  bei  verschiedenen  Temperaturen 
bestätigen  lassen.    Würden  die  Grössen  u,  v  und  u\  v'  denselben 

Temperaturcoöfficienten   haben,   so  würden  —77-  und     ,       ,  bei 

verschiedenen  Temperaturen  constant  bleiben,  und  die  Kräfte  der 
Concentrationskette  müssten,  wie  schon  oben  hervorgehoben  (S.  529), 
den  absoluten  Temperaturen  proportional  wachsen.  Die  Abweichung 
von  der  Proportionalität  beträgt  aber  bei  Concentrationsketten  aus 
GlNa  und  GIH  nach  obiger  Berechnung  bei  Differenzen  von  14^  C. 
etwa  4-1,43^/0  und  — 1,23  ®/o;  beim  Muskel  schwanken  sie  nach 
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Tabelle  (S.  537)  zwischen  0  und  18  <^  C.  von  +0,94  bis  +5,14<>/o 
und  zwischen  18— 32®  C.  von  —0,28  bis  —1,27%.  Es  ist  also 
hiernach  sehr  wahrscheinlich,  dass  beim  Muskelstrom  die  Abweichung 
von  der  Proportionalität  im  Wesentlichen  aus  derselben  Ursache  ent- 
springt wie  bei  den  gewöhnlichen  Concentrationsketten,  die  wir  künst- 
lich zusammensetzen,  nämlich  aus  der  Verschiedenheit  von  a»  und  ctp. 
Da  aber  die  Abweichung  von  0—18®  einen  positiven,  von  da  ab 
einen  negativen  Werth  hat,  wie  die  Curve  abc  (Fig.  1)  angibt,  so 
würde  hiernach  folgen,  dass  von  0—18®  der  TemperaturcoSfficient 
Ov  >  du  und  von  da  ab  a«  >  a„  wäre  *).  Dies  ist  aber  nicht  zu- 
lässig, soweit  wir  die  Werthe  a  als  Gonstante  betrachten.  Es  muss 
diese  Aenderung  der  Curve  abc  also  einen  besonderen  Grund  haben, 
den  wir  noch  aufzusuchen  haben. 

Eine  besondere  Complication  für  die  Muskelkette  besteht  nun 
noch  darin,  dass  durch  das  Absterben  des  Muskels  d.  h.  durch 
den  damit  verbundenen  chemischen  und  physikalischen  Process, 
eine  beständige  zeitliche  Aenderung  in  der  Constitution  der  Kette 
erfolgt.  Wir  haben  diesen  Einfluss  zwar  durch  mehrfache  ab- 
wechselnde Wiederholungen  der  Beobachtungen  bei  zwei  ver- 
schiedenen Temperaturen  und  Ermittlung  eines  Mittelwerthes  für 
jede  Temperatur  zu  eliminiren  gesucht,  da  aber  die  zeitliche 
Aenderung  nicht  der  Zeit  proportional  fortschreitet  und  die  einzelnen 
Beobachtungen  nicht  in  genau  gleichen  Zeitintervallen  gemacht  werden 
können,  so  sind  die  gewonnenen  Mittelwerthe  doch  mit  nicht  un- 
erheblichen Fehlem  behaftet.  Bedenkt  man  diesen  Umstand,  so  wird 
es  hiemach  schon  sehr  wahrscheinlich,  dass  wir  die  Kette  des 
Muskels  in  Wirklichkeit  als  eine  Concentrationskette 
anzusehen  haben.  Um  diese  Folgemng  zu  bestätigen,  würde  es 
nothwendig  sein,  die  Formeln  I  oder  II  durch  genauere  Messungen 
und  Berechnungen  unter  Berücksichtigung  der  zeitlichen  Aendemng 
durch  Absterben  und  der  fraglichen  Temperaturcoöfficienten  von  %  v, 
u\  v'  zu  verificiren. 

Ich  habe  daher  die  Versuche  in  anderer  Weise  angestellt  wie 
oben,  indem  der  Muskel  langsamer,  d.  h.  innerhalb  ^h—l  Stunde 
etwa,  abgekühlt  und  wieder  erwärmt  wurde  (resp.  umgekehrt)  und 


1)  Ist      ^      <     /,   .  '^   V  .      /1   . X,  dann  ist  ar>aM,  die  Abweichong 

'         u-\-v        u(l  +  au)-\-v(l-\- av) 

also  positiv,  and  ebenso  umgekehrt. 

E.  PfUf  er,  ArehiTfBr  Physiologie.    Bd.  92.  36 
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die  Kräfte  in  Intervallen  von  etwa  zu  2®  mit  Angabe  der  Zeit  ge- 
messen wurden.  Es  wurde  dann  nicht  der  einfache  arithmetische 
Mittelwerth  für  jede  Temperatur  aus  dieser  Beobachtungsreihe  ge- 
nommen, sondern  es  wurde  aus  einer  fQr  das  zeitliche  Sinken  der 
Kraft  durch  Absterben  als  wahrscheinlich  construirten  Curve  der- 
jenige Mittelwerth  berechnet,  den  die  Kraft  bei  jeder  Temperatur 
zu  demjenigen  Zeitpunkte  gehabt  hätte,  in  welchem  die  Kraft  bei 
der  niedrigsten  oder  höchsten  Temperatur  der  Beobachtungsreihe 
gemessen  wurde. 

Als  Curve  für  das  zeitliche  Absinken  der  Kraft  durch  das  Ab- 
sterben wurde  eine  logarithmische  als  Annäherung  angenommen, 
indem  man  voraussetzt,  dass  die  Veränderung  um  so  langsamer  er- 
folgt, je  weiter  sie  schon  vorgeschritten  ist,  und  demgemäss  die 
Kraft  um  so  langsamer  sinkt,  je  schwächer  sie  geworden  ist.  Wenn 
auch  in  den  ersten  Werthen  nach  Anlegung  des  Querschnitts  die 
Kraft  zuweilen  steigt  und  sich  oft  kurze  Zeit  constant  hält,  so  ver- 
geht doch  in  unseren  Versuchen  durch  die  Vorbereitung  der  oben 
beschriebenen  Anordnung  bis  zur  Abkühlung  oder  Erwärmung  im 
Oelgefäss  so  viel  Zeit,  dass  der  Versuch  schon  im  Stadium  eines 
meist  schnellen  Absinkens  der  Kraft  beginnt  Setzt  man  demnach 
für  die  Zeitcurve  der  Kraft  die  Formel: 

E  =  E^e--' (a) 

an,  wo  ^0  ^^^  anfängliche  Kraft  für  ^  =  0  bedeutet,  und  nennt  man 
Em  die  zu  berechnende  Kraft  in  dem  mittleren  Zeitmoment  ^,  in 
welchem  die  Kraft  bei  höchster  oder  niedrigster  Temperatur  der 
Versuchsreihe  gemessen  wird,  nennt  man  femer  die  gemessene  Kraft 
bei  einer  bestimmten  Temperatur  beim  Hingänge  Ex  zur  Zeit  ix  und 
beim  Rückgange  En  zur  Zeit  U,  so  hat  man  zur  Berechnung  von 
Em  die  Formel: 

log -B.  =  log -Ex  -  7^  (log -Bx  -  log  je:,.)   .    .    (b). 

fr«  —  »X 

Es  ist  hierbei  allerdings  noch  angenommen ,  dass  der  statt- 
findende Wechsel  der  Temperatur  an  sich  auf  die  zeitliche  Aende- 
rung  der  Kraft  keinen  wesentlichen  Einfluss  ausgeübt  hat,  dass 
vielmehr  bei  jeder  Temperatur  der  zeitliche  Ablauf  der  Formel  (a) 
entsprechen  würde  und  nur  die  Constante  a  für  jede  Temperatur 
einen  anderen  Werth  habe.  Auch  sind,  wie  in  dem  früheren  Ver- 
suche die  Temperaturen  absichtlich  nicht  unter  Null  und  über  32  ®  C. 
variirt  worden,  um  den  Muskel  nicht  zu  schädigen;   denn  innerhalb 
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dieser  Temperaturgrenzen  kann  ja  der  Muskel  im  lebenden  Körper 
des  Frosches  nahezu  gleich  gut  functioniren.  Es  ist  also  wohl  an- 
zunehmen, dass  sich  innerhalb  dieser  Temperaturen  die  Constitution 
der  die  Muskelkette  zusammensetzenden  chemischen  Körper  nicht 
wesentlich  ändert,  wie  wir  schon  oben  geschlossen  haben.  Beziehen 
wir  diese  Betrachtungen  auf  eine  Concentrationskette  angenommener 
Art,  so  hiesse  dies,  dass  cet.  par.  sich  die  Concentrationen  P  und  p 
innerhalb  dieser  Temperaturgrenzen  nicht  wesentlich  ändern^).  Da- 
gegen haben  wir  uns  zu  denken,  dass  die  zeitliche  Aenderung  der 
Kraft  von  einer  Aenderung  in  der  Constitution  der  Kette  abhängig 
ist.  Der  Strom  würde  bis  Null  sinken,  wenn  in  Formel  I  entweder 
p  bis  P  wächst,  oder  wenn  u'  und  v  allmählich  gleich  u  resp.  v 
werden.  Beide  Aenderungen  werden  als  die  Folge  einer  chemischen 
Aenderung  des  Faserinhaltes  beim  Absterben  zu  betrachten  sein, 
nach  der  Kette  erster  Art  durch  Entstehung  eines  Elektrolyten  beim 
Absterben,  nach  der  Kette  zweiter  Art  durch  Verlust  der  Impermea- 
bilität  des  Faserinbaltes  für  eines  der  beiden  Ionen. 

Wenn  man  nun  auf  diese  Weise  aus  einer  Versuchsreihe  wahr- 
scheinliche Mittel  werthe  der  Kraft  für  eine  Anzahl  verschiedener 
Temperaturen  gewonnen  hat,  so  würde  zu  versuchen  sein,  aus  einer 
geeigneten  Zahl  von  Beobachtungen  in  der  Formel  I  oder  II  die 
darin  befindlichen  Constanten  zu  berechnen  und  durch  Einsetzung 
derselben  die  Werthe  der  Kraft  für  die  übrigen  Beobachtungen  zu 
berechnen.    Gehen  wir  von  der  Formel  I  aus: 

\u  +  V         u  +  vJ       p 

und  betrachten  die  Temperatur  von  18^  C.  =  291®  der  absoluten 
Scala  =  Tq  als  diejenige,  für  welche  die  Werthe  ti,  t;,  u\  v\  wie 
es  gewöhnlich  üblich  ist,  festgesetzt  seien,  und  nennen  wir  die 
Temperaturcoöfficienten  derselben  hierauf  bezogen  a,  ß  und  a\  /J', 
so  erhalten  wir  eine  Reihe  von  Gleichungen,  welche  lauten: 

^  To  In  -         ^ 
P 

ii(l+«M-t;(lH-/g^)  _  A  ^.^ 


U  -—V           U  — V 

u'  +  v        u  +  v 

i. 

(l+a' 

ii)_ 

-v'(l-hß^t,) 

1)  Unterhalb  und  oberhalb  derselben  würden  natürlich  beim  Erfrieren  und 
bei  der  Wärmestarre  solche  Aenderungen  eintreten. 

36* 
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T  P 

indem  man  ^=Ä,Kln'-  =  C\xnd  <i,  t^-  •  •  gleich  Tj  — Joi  ^2  — ^o«  •  • 

setzt.    Setzen  wir  ferner  -=  x  und  -  =  x\  so  haben  wir  die  sieben 

V  V 

Unbekannten  o?,  x\  a,  ß^  d  /?',  G.  Diese  Formeln  habe  ich  wegen 
der  Umständlichkeit  der  Rechnung  und  der  grossen  Zahl  von  Un- 
bekannten nicht  benutzt  Bedienen  wir  uns  dagegen  zur  Prüfung 
unserer  Versuche  der  Formel  II: 

w  + 1;       p 

und  setzen  hier  2  flu  -  =  C  und  ^  =  )t«  bo  erhalten  wir  Gleichungen, 

welche  lauten  : 

1      _A^ 

u,  s.  w.    bis  -y^, 

in  denen  die  vier  Unbekannten  x^  or,  ß  und  C  vorkommen. 

Aus  drei  durch  die  Beobachtung  gegebenen  Werthen  von  A-=  jp 

kann  man  aber,  ohne  die  Unbekannten  zu  kennen,  in  diesem  Falle  alle 
anderen  Werthe  von  A  für  gegebene  T  berechnen  nach  der  Formel : 

j     __  Ac  {Ab — A)  tc  '  in Äh  (Äc  —Ao)tbtn+  Ap  {Ac  —  Ah)  tb  te  ,  x 

(Ab  —  Ao)  tc  •  tn  -  {Ac-Ao)  tbtn  +  (Ac-Ab)  tbtc  ' '  ^  ^' 

worin  Aq,  4b  und  Ac  die  drei  gegebenen  Werthe,  An  der  zu  be- 
rechnende und  if,  =  To  —  Tbytc  =  To  —  Tc  und  tn  =  To  —  Tn  sind '). 
In  der  nachfolgenden  Versuchsreihe  II  sind  die  Aenderung  der 
Kraft  des  Muskelstroms  mit  der  Temperatur  und  die  zugehörigen 
Zeiten  so  genau  als  möglich  angegeben.  In  einer  jedem  Versuch 
angefügten  Tabelle  sind  die  nach  Formel  (b)  corrigirten  Mittel- 
werthe  für  E  angeführt,  und  dann  sind  aus  dreien  dieser  Mittelwerthe 
in  der  folgenden  Columne  die  Werthe  für  E  nach  Formel  (c)  für 
die  anderen  Temperaturen  berechnet.  Als  drei  beobachtete  Mittel- 
werthe wurden  die  am  Anfang,  in  der  Mitte  und  am  Ende  der 
Temperaturscala  liegenden   gewählt,    weil    dieselben   sich    genauer 


1]  Aus  den  obigen  Gleichungen  lässt  sich  x  =^  -  nicht  berechnen. 
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durch  die  Beobachtung  feBtstellen  lassen  als  drei  auf  einander 
folgende.  Man  erkennt,  dass  die  zwischen  ihnen  liegenden  be* 
rechneten  Werthe  von  den  beobachteten  nicht  sehr  erheblich  ab- 
weichen. 

Versuchsreihe  IL 


17.  Mai  1902.    Sartorius. 


Yersuch  1. 


Nr.») 

Zeit  in 
Minuten 

Compen- 
sator 

Volt.  10* 

<» 

T 

Bemerkungen 

1. 

0 

740 

586,2 

16,5 

289,5 

Muskel  in  Oel  wie  frOhsr 

2. 

6 

718 

— 

14,5 

287,5 

3. 

8 

700 



12,5 

285,5 

Mit  Eis  gekühlt 

4. 

9 

690 

— 

10,5 

288,5 

5. 

13 

667 

— 

8,5 

281,5 

6. 

18 

640 

— 

6,5 

279,5 

7. 

24 

613 

— 

4,5 

277,5 

Eis  fortgenommen 

8. 

26«) 

608 

— 

4,8 

277,8 

6. 

31 

600 

.^ 

6,5 

279,5 

Mit  Wasser  Ton  16<>  C.  «• 

5. 

83,5 

— 

— 

8,5 

281,5 

w&rmt 

4. 

86 

600 

— 

10,5 

283,5 

8. 

42 

592 

— 

12,5 

285,5 

2 

48 

582 

— 

14,5 

287,5 

Durch  Erwärmen  mit  der 

1. 

56 

570 

— 

16,5 

289,5 

Hand  auf  16,5  gebracht 

Tabelle  der  nach  Formel  (b)  corrigtrten  Mittelwerthe  f&r  ^  in  Gompensalor- 
graden  und  der  f&r  E  nach  Formel  (c)  berechneten  Werthe. 


Nr. 

T 

E  beob. 
Mittel 

E 
berech. 

Bemerkungen 

1. 

289,5 

655,54 

_ 

E'^  685,5  nach  Proportionalit&t,  Ab- 
weichung +  0,84  ^/o 

2. 

287,5 

647,80 

649,30 

8. 

285,5 

640,50 

641,11 

4. 

288,5 

681.87 

— 

Hierzu  Figur  U 1  Tafel  V 

5. 

281,5 

628,70 

625,54 

6. 

279,5 

615,07 

617,89 

7. 

277,5 

608,98 

— 

8. 

277,3 

608,00 

Yersuch  2. 


18.  Mai  1902.    Sartorius. 

Nr. 

Zeit  in 
Mmuten 

Compen.  1^,1^.10* 

1 

«0            T 

Bemerkungen 

1. 
2. 
8. 

0 
8 
4,5 

588 
575 
562 

415,8 

17,5 

16 

14 

290,5 
289 

287 

In  Oel,  Eiskühlung 

1)  Dieselben  Temperaturen  haben  i^eiche  Nummern. 

2)<m. 
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Versuch  2  (Forts.). 


Nr. 

Zeit  in 
Minuten 

Compen- 
sator 

Volt.  10* 

<• 

T 

Bemerkungen 

4. 

7 

547 

. 

12 

285 

5. 

10 

582 

— 

10 

283 

6. 

18 

517 

— 

8 

281 

7. 

16 

496 



6 

279 

8. 

22 

478 

— 

4 

277 

Eis  fortgenommen 

7. 

30 

457 

— 

6 

279 

Handwärme 

6. 

32 

460 

— 

8 

281 

D 

5. 

34 

462 



10 

288 

jf 

4. 

85,5 

468 

— 

12 

285 

ly 

8. 

88 

467 



14 

287 

yf 

2. 

40 

468 



16 

289 

ji 

1. 

42 

466 

— 

17,5 

290,5 

n 

Tabelle  der  nach  Formel  (b)  corrigirten  Mittelwerthe  für  ^  in  Compensator- 
graden,  E  nach  Formel  (c)  berechnete  Werthe  in  Compensator. 


Nr. 

T 

S  corr. 
Mittel 

berechn. 

Bemerkungen 

1. 
2. 
8. 
4. 

5. 
6. 

7. 
8. 

290,5 

289 

287 

285 

288 

281 

279 

277 

520,58 

51731 

515,86(?) 

502,58 

495,77 

489,16 

478,9 

473 

515,83 
509,12 
502,26 

487,74 
480,01 

^»496  nach  Proportionalität,  Ab- 
weichung +  3,12  <>/o 
Siehe  Figur  112  Tafel  V 

Tersnch  8. 


20.  Mai  1902.    Sartorius. 


Nr. 

Zeit  in 
Minuten 

Compen- 
sator 

Volt.  10* 

t^ 

T 

Bemerkungen 

1. 

0 

412 

326,37 

17,2 

290,2 

In  Oel,  Eis 

2. 

5 

400 

— 

15 

288 

8. 

6 

392 



13 

286 

4. 

8 

388 



11 

284 

5. 

11 

375 



9 

282 

6. 

14,5 

360 

— 

7 

280 

7. 
7. 

20,5 
21,75 

888 
881,5 

— 

5 
4,05 

278 
277,05 

1  Mittelwerth,    Eis    fort>. 

7. 

28 

330 



4.9 

277,9 

genommen 

6. 

26 

332 



7 

280 

Wasser  von  20<>  C. 

5. 

28 

338 

_ 

9 

282 

4. 

29 

333 



11 

284 

8. 

82 

336,5 



13,5 

286,5 

- 

2. 

86 

841 



15 

288 

1. 

41,8 

346 

— 

17,2 

290,2 
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Tabelle  der  nach  Formel  (b)  corrigirten  Mittelwerthe  für  £  in  Compensator^ 
graden,  E  nach  Formel  (c)  berechnete  Werthe  in  Compensator. 


Nr. 

T 

E  corr. 
Mittel 

E 
berech. 

Bemerkungen 

1. 
2. 
3. 

4. 
5. 
6. 
7. 

290,2 

288 

286,25 

284 

282 

280 

277,75 

375,81 
366,95 
357,38 
349,48 
347,86 
342,08 
331,5 

365,15 
357,84 

343,07 
337,18 

Et  =  346,85  nach  Proportionalität, 

Abweichung  +  8,50/0 
Siehe  Figur  113  Tafel  V 

Wir  dürfen  es  daher  als  sehr  wahrscheinlich  be- 
trachten, dass  der  Muskelstrom  ein  Goncentrations- 
strom  ist,  und  dass  seine  Kraft  annähernd  durch  die  Formel  11^) 
ausgedrückt  wird. 

Wir  müssen  indessen  hinzufügen,  dass  die  Formel  II  nur  an- 
nähernd ausreicht  zwischen  den  Temperaturen  von  0—18°  C,  dass 
aber  bei  den  höheren  Temperaturen  von  18—32®  C.  noch  ein 
anderer  Einfluss  hinzukommt,  welcher  in  entgegengesetztem  Sinne 
wirkt  als  der  der  Temperaturcoßfficienten  der  lonenbeweglichkeiten. 
Denn  während  bei  den  niederen  Temperaturen  die  Abweichung  der 
Kraft  von  der  Proportionalität  mit  der  absoluten  Temperatur  positiv 
ist,  wird  dieselbe  bei  den  höheren  Temperaturen  negativ.  Es  kann 
dies,  wie  schon  oben  bemerkt  (S.  543),  nicht  darauf  zurückgeführt 
werden,  dass  das  Verhältniss  der  Temperaturcoöfficienten  zu  einander 
sich  plötzlich  ändert,  sondern  muss  einen  anderen  Grund  haben. 
Zur  Erklärung  dieser  Erscheinung  kann  man  nun  erstens  an- 
nehmen, dass  eine  Aenderung  in  den  Goncentrationen  durch  einen 
mit  der  Temperatur  verknüpften  chemischen  Process  eintritt,  durch 
welchen  die  Kraft  mit  steigender  Temperatur  abnimmt,   d.  h.  dass 

p 

der  Werth  von  In  -  mit  steigender  Temperatur  abnimmt.  Bei  niederen 

Temperaturen  unter  18®  würde  dieser  Einfluss  unmerklich  sein.  Bei 
höherer  Temperatur  aber  würde  er  beginnen,  sich  geltend  zu  machen. 
Bis  zu  den  gebrauchten  Temperaturen  von  32—36®  C.  müsste  diese 
Aenderung  zum  grossen  Theile  beim  Sinken  der  Temperatur  wieder 
rückgängig  werden  wie  aus  den  Versuchen  5  und  6  Reihe  I  (S.  533) 


1)  In  Wirklichkeit  dürfte  vieUeicht  die  Formel  I  zutreffea. 
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hervorgeht  y  da  bei  den  niederen  Temperaturen  die  Kraft  oft  den- 
selben Werth  erreicht,  wie  vor  dem  Erwärmen.  Würde  die  Aende- 
rung  eine  bleibende  sein,  so  müsste  in  diesen  Versuchen  die  Kraft 
durch  mehrmaliges  Erwärmen  auf  ca.  32^  G.  viel  schneller  sinken, 
als  es  durch  Zeit  allein  der  Fall  ist.  Bei  noch  höheren  Temperaturen, 
welche  an  40—45®  heranreichen,  treten  natürlich  mit  dem  Absterben 
bleibende  Abnahmen  der  Stromkraft  ein. 

Die  Aenderung  der  Goncentration,  um  die  es  sich  hier  handelt, 
kann  nun  wohl  nicht  am  Querschnitt  vor  sich  gehen.  Denn  stellen 
wir  uns  nach  der  Alterationstheorie  vor,  dass  mit  dem  Process  des 
Absterbens  daselbst  eine  Substanz  von  der  Goncentration  P  entsteht^ 
so  kann  diese  Grösse  durch  Erhöhung  der  Temperatur  wohl  nicht 
vermindert  werden,    sondern   könnte   höchstens   dadurch   vermehrt 

p 
werden.    Wenn  also  der  Werth  von  In  -  bei  Steigerung  der  Tem- 

P 

peratur  abnehmen  soll,  so  kann  dies  nur  durch  eine  Zunahme  der 
Goncentration  p  in  der  lebenden  Faser  stattfinden.  Eigenthümlich 
aber  würde  diesem  Vorgange  sein,  dass  er  zum  grossen  Theile 
reversibel  wäre.  Würde  man  ein  Oxydationsproduct  wie  Milchsäure 
und  Kohlensäure  als  Substanz  der  Goncentrationskette  im  Muskel 
ansehen,  so  würde  es  schwierig  sein,  ihr  Verschwinden  beim  Sinken 
der  Temperatur  hinreichend  zu  erklären.  Es  bleibt  aber  zweitens 
noch  eine  andere  Deutung  übrig,  wenn  man  von  der  oben  erwähnten 
Membrantheorie  auf  Grund  der  Salzdiffusion  durch  schwer  durch- 
lässige Plasmamembranen  ausgeht.  Ist  in  der  Formel  I  (S.  540)  v 
nicht  gleich  Null,  und  nimmt  die  Durchlässigkeit  der  Plasmamembran 
für  dieses  Ion  mit  der  Erhöhung  der  Temperatur  zu,  so  wächst 

v\  und  die  Grösse  -7-; — >  nimmt  mit  Erhöhung  der  Temperatur  ab, 


wenn  sich  vi  nicht  wesentlich  ändert.    Es  muss  daher  auch 


(u—vT 
W  +  v 


^  ,)  mit  der  Erhöhung  der  Temperatur  in  diesem  Falle  sich  ver- 
ringern, und  dadurch  könnte  trotz  steigender  Temperatur  die  Ab- 
weichung der  Kraft  von  der  Proportionalität  mit  der  absoluten 
Temperatur  aus  einer  positiven  in  eine  negative  umschlagen,  wenn 
die  Temperaturen  sich  den  höheren  Grenzen  nähern. 

Man   ersieht  also  aus   diesen  Betrachtungen,   dass  die  be- 
obachteten Einflüsse  der  Temperatur  auf  die  Kraft 
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des  Muskelstroms  sich  mit  der  Concentrationstheorie 
desselben  wohl  vereinigen  lassen.  Noch  deutlicher  wird 
dies  aus  den  Beobachtungen  am  Nervenstrom  hervoi^hen. 

Versuche  am  Nerven. 

Die  Versuche  am  Nerven  wurden  in  derselben  Weise  angestellt 
wie  am  Muskel.  Um  den  Querschnitt  des  Nerven  an  den  ableitenden 
Thonstreifen  gut  anzulegen,  wurde  gewöhnlich  mit  einem  feuchten 
Baumwollenfaden  ein  Knoten  am  Nerven  angebracht,  die  heraus- 
ragenden Enden  desselben  dicht  abgeschnitten  und  der  Faden  am 
Streifen  so  angeschlungen,  dass  der  Knoten  fest  anlag. 

In  der  ersten  Versuchsreihe  wurde  wie  beim  Muskel  die  Tem- 
peratur zwischen  zwei  Extremen  möglichst  schnell  gewechselt,  die 
Mittelwerthe  der  Kraft  (ohne  Rücksicht  auf  Zeit)  genommen  und 

d  E  d  E 

nach   der  Formel:   E=  ü  +  T  >  ^-j,  unter  Annahme,    dass  j-=, 

constant  ist,  ein  Werth  für  U  berechnet.  Ausserdem  ist  die  Ab- 
weichung der  Kraft  von  der  Proportionalität  mit  der  absoluten 
Temperatur  in  Procenten  angegeben. 

Versnchsreihe  III. 

Tersnch  1. 

12.  März  1902.    Nerv.    Abkühlung. 


Zeit 

Compen- 
sator*) 

Volt .  10* 

t 

T 

Bemerkungen 

h     / 
12  50 

94 

56,74 

18,2 

291,2 

Luft 

1    5 

92 

55,54 

16,8 

289,8 

1    8 

89,5 

48,16 

1 

274 

Oel 

1  15 

93 

56,14 

18 

291 

1  20 

90,5 

54,64 

1,7 

274,7 

1  25 

94 

56,74 

18 

291 

1  80 

76 

49,92 

2 

275 

136 

89 

53,74 

18 

291 

1  45 

90 

54,34 

1 

274 

1  50 

96 

57,94 

18 

291 

U^ 


Mittel. 

I      51,76     I       —       I     274,42 

I      56,26     I       —       I     291,04  |  E  ber.  54,89 

—  22,624.  10-*  Volt    Abweichung  +  2,5  ®/o. 


1)  Andrer  Gompensator  als  sp&ter. 
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13.  März  1902. 


Tersuch  2. 

Nerv.    Abkühlung. 


Zeit 

Compen- 
sator 

Volt .  10* 

t 

T 

Bemerkungen 

h      / 

12  10 

288 

103,38 

17 

290 

Oel 

12  15 

272 

97,64 

-1,8 

271,2 

Einige  neg.  Schwankungen 

'  12  20 

299,5 

107,51 

17 

290 

12  25 

270 

96,922 

2 

275 

12  30 

278 

99,792 

17 

290 

12  40 

265 

95,128 

-u 

271,5 

12  45 

273 

98,0 

16,8 

289,8 

12  48 

259 

— 

-1,5 

271,5 

12  50 

255 

91,538 

—  2 

271 

12  55 

269,5 

96,742 

17 

290 

1  00 

259,5 

93,154 

—  0,9 

272,1 

1    5 

266 

95,486 

16,8 

289,8 

1  10 

247,5 

88,846 

—  0,5 

272,5 

1  15 

261,5 

93,87 

17 

290 

. 

1  24 

242 

86,872 

— 

273 

I  = 


Mittel. 


92,871 
99,254 


272,33 
289,44 


U=^  - 


E  her.  =  98,877 
5,849  .  10-4  Volt    Abweichung  +  0,38  <>/o. 


15.  März  1902. 


Tersuch  8. 

Nerv.    Abkühlung. 


Zeit 

Compen- 
sator 

Volt .  10* 

t 

T 

Bemerkungen 

■     h     f 
11  48 

681 

127,77 

18,5 

291,5 

Oel 

12    2 

639 

119,89 

3,4 

276,4 

•  12    6 

669 

125,52 

18,2 

291,2 

12  14 

597 

112,00 

0 

273 

12  17 

652 

122,33 

19 

292 

12  24 

589 

110,51 

1 

274 

12  28 

635 

119,11 

18,9 

291,9 

12  35 

496 

93,06 

0 

273 

12  40 

648 

121,58 

18,7 

291,7 

12  44 

587 

110,13 

0,4 

273,4 

12  49 

647 

121,39 

18,6 

291,6 

12  56 

576 

109,32 

1,2 

274,2 

1    2 

629 

118,01 

18,2 

291,2 

1    9 

575 

98,50 

0,5 

273,5 

1  15 

623,5 

116,89 

18,5 

291,5 

1  24 

566 

106,29 

1 

274 

1  30 

618 

115,95 

18,2 

291,2 

Mittel. 


109,52 
119,99 


274,7 
291,53 


U  • 


E  her.  =  116,22 
57,15  .  10-4  Volt,.  Abweichung  +  8,24 o/o. 
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4.  März  1902.    Nerv.    Erwärmung. 
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Zeit 

Compen- 
sator 

Volt.  10* 

t 

T 

Bemerkungen 

10  45 

734 

17 

290 

Oel 

10  48 

734 



17 

290 

10  50 

672 

— 

31 

304 

10  55 

688 

— 

17,5 

290,5 

Jede  plötzliche  Aendemng 

11  00 

649 

— 

30,5 

303,5 

der  Temperatur  macht 
negative  Ablenkungen 

11    4 

708 

— 

20,5 

293,5 

11    5 

697 



18 

291 

11    6 

699 

— 

17,7 

290,7 

11  10 

660 

— 

30,2 

303,2 

11  15 

745 



17,7 

290,7 

11  21 

683 



30,8 

303.8 

11  25 

699 

— 

29 

302 

11  35 

833 

— 

17 

290 

Steigt  schnell 

Mittel  (unter  Ausschluss  von  111^  350- 


716,5 
666 


134,43 
124,45 


290,47  I 


—       I     303,62 
t7  —  +  343,84 .  10-4  Volt 


Aus   diesen   Versuchen    ersieht   man,   dass    die   Kraft  des 

Nervenstromes  bei  etwa  18®  C.  ein  Maximum^)  erreicht, 

dE 
dass  demnach  -Tm  innerhalb  der  angewendeten  Temperaturgrenzen 

keinen  Constanten  Werth  hat,  ja  sogar  im  Gegensatz  zum 
Muskel  beim  Nerven  aus  einem  positiven  in  einen  nega- 
tiven Werth  übergeht;  die  Grösse   U  erscheint  von  0—18® 

dE 
unter  Annahme  eines  mittleren  Werthes  von  ^^  negativ  und  zwischen 

18—32®  positiv. 

dE 
Da  bei  allen  Concentrationsketten  ^-j,  einen  positiven  Werth 

hat,  so  könnte  man  geneigt  sein,  aus  der  Thatsache,  dass  diese 
Grösse  beim  Nervenstrom  zwischen  18 — 32  ®  negativ  wird,  schliessen 
zu  wollen,  dass  dieser  Strom  nicht  auf  Goncentrationsdifferenzen 
allein  beruhe,  sondern  dass  er  ähnlich  wie  in  den  galvanischen 
Elementen  unter  Betheiligung  chemischer  Energie  zu  Stande  käme, 
wobei  U  einen  positiven  Werth  annehmen  kann.    Indess  ist  wiederum 


1]  Dies  gilt  zunächst  nur  für  den  Froschnerven  (resp.  Kaltblütemerven). 
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sehr  unwahrscheinlich,  dass  der  chemische  Process  im  Nerven  inner- 
halb der  Teinperaturgrenzen  von  0— 32^  innerhalb  welcher  er  seine 
Functionen  gut  verrichtet,  aus  einem  endothermen  in  einen  exo- 
thermen übergehen  sollte,  wie  wir  schon  oben  dies  fllr  den  Muskel 
ausgesprochen  haben.  Es  ist  also  sehr  wahrscheinlich,  dass  ü  in 
Wirklichkeit  als  Null  anzusehen  ist.  Wir  können  vielmehr  die 
Goncentrationstheorie  auch  für  den  Nervenstrom  aufrecht  erhalten 

dE 

und   werden  uns  die  Veränderung  des  Temperaturcofiffidenten  -rih 

aus  einem  positiven  in  einen  negativen  aus  demselben  Vorgange 
erklären  können,  wie  dies  schon  beim  Muskel  angenommen  wurde, 
nämlich  entweder  aus  einer  Aenderung  der  Goncentrationen 
oder  einer  Aenderung  der  Permenbilität  lebender  Mem- 
branen bei  steigender  Temperatur.  In  beiden  Fällen  haben  wir 
den  Vorgang  als  einen  reversibeln  anzusehen,  da  bei 
sinkender  Temperatur  die  Kraft,  abgesehen  von  der  zeitlichen 
Aenderung,  wieder  ansteigt. 

Setzen  wir  den  ersten  Fall,  so  kann  die  Aenderung  nicht  darin 
bestehen,  dass  die  Goncentration  P  am  Querschnitt  abnimmt,  da  die 
Anlegung  des  Querschnitts  daselbst  schon  das  Maximum  der  Altera- 
tion herbeigeführt  haben  würde,  vielmehr  mOssten  wir  die  Goncen- 
tration p  in  der  lebenden  Faser  mit  der  Temperatur  in  bestimmter 
Weise  wachsen  lassen,  während  P  constant  bleiben  würde ,  so  dass 

p 
in  Formel  I  und  II  In  —  mit  zunehmender  Temperatur  abnimmt 

Da  sich  der  ganze  Vorgang  innerhalb  enger  Grenzen  der  absoluten 
Temperaturscala  abspielt ,  so  können  wir  p  nicht  einfach  T  propor- 
tional setzen,  und  da  femer  dieser  Einfluss  mit  steigender  Tem- 
peratur zunimmt,  so  dass  wir  ihn  von  0 — 18  ^  vernachlässigen  können, 
und  erst  von  da  ab  merklich  zur  Geltung  kommt,  so  werden  wir 
am  einfachsten  setzen  dürfen: 

-^=a'T  und  j)  =  -y-, 

wenn  a  eine  Gonstante  ist,  und  wir  (theoretisch  gedacht)  p  =  0  für 
T  =  0  nehmen  ^).    Wenn  wir  nun  in  Anbetracht  dieses  starken  Ein- 


1)  In  Wirklichkeit  würde  schon  bei  0^  G.  p  sehr  klein  sein,  würde  von  da 
bis  IS^  C.  nur  wenig,  von  da  ab  aber  schneller  steigen,  angenähert  in  einer 
Exponentialcorve,  welche  bei  den  höchsten  Temperaturen  sich  in  eine  zum 
Maximum  P  ansteigende  Cunre  umwand<»ln  würde. 
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flusses  der  Temperatur  auf  die  Goncentration  die  geringere  Einwirkung 
der  Temperaturcoßfficienten  der  Beweglichkeiten  w,  r,  i«',  v  vernach- 
lässigen und  die  Gesammtconstante  K  einführen,  so  wird  aus  Formel 
I  und  ü: 

E  =  Z.  Tln  -  =  iTT^ln  P  -  In  -J-) 
=  JS:T(lnP— In  |-2  1n  j). 

Indem  wir  JSrfln  P—  In  g-j  =  -4  setzen,  erhalten  wir: 

E=T{A  —  2K\iiT) (d). 

Um  diese  Gleichung  bei  Erwärmung  des  Nerven  zu  bestätigen^ 
und  ebenso  um  bei  Abkühlung  den  Einfluss  der  Temperaturco6fficienten 
von  u,  17,  I«',  t?'  zu  zeigen,  war  es  nothwendig,  wie  am  Muskel  Ver- 
suche anzustellen,  in  denen  der  Nerv  langsam  abgekühlt  und  erwärmt 
wurde,  und  nach  demselben  Verfahren  die  Rechnung  für  die  i^Werthe 
auszuführen.  Es  wurde  ebenfalls  nach  Formel  (b)  S.  544  der  Einfluss 
der  Zeit  eliminirt  ^).  In  den  Versuchen  mit  Abkühlung  wurden  nach 
Formel  (c)  S.  546  wie  beim  Muskel  aus  drei  Beobachtungen  von  E  die 
übrigen  berechnet  In  Versuchen  mit  Erwärmung  wurde  die  Berech- 
nung nach  Formel  (d)  vorgenommen,  bei  welchen  zwei  Beobachtungen 
an  den  beiden  Temperaturgrenzen  zur  Bestimmung  der  beiden  Gon- 
stanten  A  und  K  genügten  und  zur  Berechnung  der  E-Werthe 
dienten  *). 


1)  In  der  Nervenfaser  verhält  sich  der  Vorgang  der  Stromabnahme  mit  der 
Zeit  allerdings  etwas  anders  als  in  der  Muskelfaser,  insofern  erstere  zunächst 
nur  bis  zur  nächsten  Ran  vier 'sehen  Einschnürung  abstirbt  (Engelmann). 
Doch  wird  man  auch  in  diesem  Falle  annähernd  die  Formel  (a) :  E^  E^^*  e-^ 
anwenden  dürfen. 

2)  Eine  Berücksichtigung  beider  Aenderungen ,  sowohl  der  Werthe  von  p 
wie  der  von  u,  v  in  einer  Formel,  würde  zu  sehr  complicirten  Gleichungen  und 
sehr  umständlichen,  wenig  lohnenden  Rechnungen  führen. 
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Versnchsreihe  IV. 

Tersuch  1. 

17.  M&rz  1902.    Nerv.    Abkühlung. 


Nr. 

Zeit 
in  Min. 

Compen- 
sator 

Volt .  10* 

* 

T 

Bemerkungen 

1. 

0 

803 

150,66 

18,5 

291,5 

Oel.    KältemischuDg 

2. 

2 

795 

— 

15 

288 

3. 

4 

796 

— 

12 

285 

4. 

6 

786 

— 

10,5 

288,5 

5. 

10 

776 

— 

7 

280 

6. 

12 

665 



5 

278 

... 

15 

741 



3 

276 

- 

21 

705 

— 

1 

274 

'•( 

23 

701 

— 

0 

273 

Kältemischung  entfernt 

26 

692 

— 

0 

273 

6. 

28 

700 

— 

5 

278 

Erwärmung 

5. 

30 

715 

— 

8,5 

281,5 

4. 

32 

730 

— 

10 

283 

3. 

34 

730 



12 

285 

2. 

36 

728 



15 

288 

1. 

41 

730 

— 

18,5 

291,5 

Tabelle  zu  Versuch  1.   E  corr.  Mittel  nach  Formel  (b)  in  Compensatorgraden. 


Nr. 


E 
corr.  Mittel 


Bemerkungen 


1. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 


291,5 

288 

285 

282,5 

280,75 

278 

273 


758,53 

750,00 
750,23 
745,73      i 
730,28      i 
672,50  (?) 
696,52 


E  =    743,71    nach   Proportionalität   Ab- 
weichung 1,990/0  (8.  Fig.  IV 1  Taf.  V) 


Wahrscheinlich  negative  Schwankung,  daher 
zur  Berechnung  nicht  verwerthbar 


Versuch  2. 

23.  Mai  1902.    Nerv.    Abkühlung. 


Nr. 

Zeit 
in  Min. 

Compen- 
sator 

Volt .  10* 

t 

T 

Bemerkungen 

1. 

0 

472 

88,55 

18,3 

291,3 

Oel.    Eiswasser 

2. 

0,7 

477 

— 

16,5 

289,5 

8. 

1,9 

475 

— 

15 

288 

4. 

4 

470 



13 

286 

5. 

6 

464 



11 

284 

6. 

8,3 

455 

— 

10 

283 

7. 

10 

447 

— 

9 

282 

8. 

12,5 

441 

— 

8 

281 

9. 

14,5 

430 

— 

7 

280 

10. 

17,5 

417 



6 

279 

11. 

18,8 

409 

— 

5 

278 
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Nr. 

Zeit 
in  Min. 

Compen- 
sator 

Volt .  10* 

* 

T 

Bemerkungen 

12, 

22 

395 

4 

277 

18. 

24,8 

386 

— 

3 

276 

Eis  fortgenommen 

12. 

27,3 

380 



4 

277 

Wasser  von  20<>  C, 

11. 

28 

383 



5 

278 

10. 

28,5 

382 



6 

279 

9. 

29,3 

385             — 

7 

280 

8. 

31.5 

390      ,        - 

8 

281 

7. 

33 

397    :     - 

9 

282 

6. 

35 

395      :       - 

10 

283 

5. 

37 

393      !        - 

11 

284 

4. 

39,5 

392             - 

13 

286 

3. 

42 

395              — 

15 

288 

2. 

44,3 

395             — 

16 

289 

1. 

55 

389 

— 

18,5 

291,5 

Tabelle  zu  Versuch  2.    E  corrig.  Mittel  nach  Formel  (b)  in  Compensator- 
graden.    E  ber.  in  Compensatorgraden  nach  Formel  (c). 


Nr. 

T 

E  corr. 
Mittel 

i5;ber. 

Bemerkungen 

1. 

291,4 

433,67 

_ 

E  —  407,54  nach  Proportionalität 

2. 

289,25 

430,7 

429,97 

mit  T.    Abweichung  +  6,4  «/o 
Siehe  Fig.  IV  2  Taf.  V. 

3. 

288 

428,5 

427,79 

4. 

286 

423,67 

424,08 

5. 

284 

420,67 

420,16 

6. 

283 

418,03 

7. 

282 

415,22 

415,62 

8. 

281 

408,59 

9, 

280 

399,64 

410,35 

10. 

279 

395,0 

11. 

278 

391,41 

402,69 

12. 

277 

391,26 

13. 

276 

386,0 

Versuch 

4.  März  1902.    Nerv.    Erwärmung. 


Nr. 

Zeit 
in  Min. 

Compen- 
sator 

Volt.  10* 

t 

T 

Bemerkungen 

1. 

0 

820 

153,84 

16,4 

289,4 

2. 

6 

795 

. — 

18 

291 

3. 

8 

803 



20 

293 

4. 

9 

796 



22 

295 

5. 

10 

776 

— • 

24 

297 

6. 

12 

770 

— 

26 

299 

7. 

16 

760 

— 

28 

301 

8. 

18 

755 



30 

303 
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Julius  Bernstein: 
Versuch  3  (Forts,). 


Nr. 

Zeit 
in  Min. 

Compen- 
sator 

Volt .  10* 

t 

T 

Bemerknngen 

9. 

20 

738 

32 

305 

10. 

21,5 

730 

— 

34 

307 

11. 

28 

712 

— 

36 

309 

10. 

26 

712 

_ 

34 

307 

9. 

28 

720 

— 

32 

305 

8. 

29 

734 

— 

29 

302 

7. 

30 

730 

— 

28 

301 

6. 

32 

739 

... 

26 

299 

5. 

34 

743 



24 

297 

4. 

37 

741 

— 

22 

295 

3. 

39 

739 

— 

20 

293 

2. 

41 

739 

— 

18 

291 

1. 

46 

747 

— 

16,3 

289,3 

Tabelle  zu  Versuch  3.    Corrigirte  Mittelwerthe  von  E  in  Compensatoiigradeii 
nach  Formel  (b),  berechnete  Werthe  von  E  in  Compensatorgraden  nach  Formel  (d) 

K 


und  Formel  (e>    A  =  37,2577, 


log€ 


34,553 


Nr. 

T 

E  beob. 
Mittel 

E  ber. 
Formel  (d) 

-Eber. 
Formel  (e) 

Bemerkungen 

1. 

289,35 

782,63 

_ 

Siehe  Fig.  IV  8  Taf. 

y 

2. 

291,10 

767,29 

776,60 

768,7 

3. 

293 

771,37 

769,61 

772,15 

4. 

295 

766,23 

762,78 

765,85 

5. 

297 

757,95 

755,50 

759,23 

6. 

299 

752,78 

748,30 

— 

7. 

301 

744,83 

741,30 

744,76 

8. 

302,5 

745,38 

735,90 

738,9 

9. 

305 

731,20 

726,71 

728,56 

10. 

307 

723,95 

719,22 

719,85 

11. 

309 

712 

— 

— 

Setzen  wir  nun  den  zweitenFall,  dass  die  Permeabilität  der 
lebenden  Membran  mit  über  15^—18^0  steigender  Temperatur  be- 
trächtlich zunimmt,  so  müssen  wir  die  Formel  I  der  Betrachtung  zu 
Grunde  legen: 

\U  -{"V  u+vJ        p 

Zur  Vereinfachung  der  Rechnung  können  wir  wiederum  den 
Einfluss  der  Temperaturcoßfficienten  von  u,  v,  u  ,  v'  gegen  den  der 
Verfinderiing  der  Membran  vernachlässigen.  Diese  Aenderung  betrifft 
nach  dieser  Hypothese  das  eine  der  beiden  Ionen,  von  denen  wir  das 
Anion  mit  der  Beweglichkeit  v  auswählen  wollen  (s.  oben  S.  542), 
während   wir  annehmen,   dass  die  Aenderungen  von  t«'  wie  die  von 
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u  und  V  dagegen  verschwinden.  Wir  dürfen  ferner  annehmen,  dass 
V  zwischen  0  bis  15 — 18°  C  verhältnissmässig  klein  ist  und  von  da 
ab  mit  zunehmender  Geschwindigkeit  wächst,  annähernd  in  einer 
Exponentialcurve,  indem  wir  setzen : 

Fassen  wir  in  Formel  I  die  Conistanten  zusammen  durch    ""    =  c 

u  +  v 

P  u' 

und  Z"  In  —  =  C  und  setzen  -j  ==  x\  so  haben  wir  folgende  Reihe 

P  ß 

E  E»  HL 

von  Gleichungen,  in  denen  noch  ^  =  Aq,  ^  =  i4i  ••••=-=  -4« 

vorkommt : 


Aus  drei  gegebeneu  Werthen  von  A  kann  man  alle  übrigen  An 
erhalten.  Wenn  Ao,  Ab,  Ae  die  beobachteten  i4-Werthe  bei  To,  Tb,  Tc 
sind  und  zur  Abkürzung  U  =  ü*  —  ^o^  tc  =  Tc^  —  To^  L  =  T«*  —  Z^ 
gesetzt  wird,  so  erhält  man: 

A     —    A       i (^0  —  Ab)  (Aq  —  Ac)  (tc  —  fe)  in .V 

^«  -  ^0  -r-  ^  l(^Ao-Ac)  ib  -  {A^—Ab)  tc]  -  tbtc  (Ab-Ac)  '  •  ^®^- 
Nach  dieser  Formel  ist  nun  ebenfalls  in  dem  Versuch  3  Reihe  IV 
eine  Rechnung  der  Werthe  für  E  ausgeführt  worden,  indem  drei 
möglichst  weit  von  einander  abstehende  Werthe  als  beobachtete 
zu  Grunde  gelegt  wurden.  Man  sieht  aus  der  beigefügten  Tabelle 
(S.  558),  dass  die  nach  Formel  (e)  berechneten  Werthe  mit  den 
beobachteten  noch  besser  übereinstimmen,  als  die  nach  Formel  (d) 
berechneten.  Die  Membrantheorie  gibt  also  über  die  beobachteten 
Vorgänge  ebenso  gut  Rechenschaft  wie  die  Alterationstheorie.  Eine 
Entscheidung  zwischen  beiden  lässt  sich  aber  aus  ihnen  noch  nicht 
herleiten  ^). 

1)  Ist  ^=  2  ßTy  und  1/  -=  0  für  r  =  0,  so  ist  t/  =  /JT«. 

2)  Bemerkenswerth  erscheint  es  mir,  dass  nach  Formel  (e)  auch  die  eigen- 
thümliche  Steigerung  der  Kraft  in  Nr.  3  Tabelle  zu  Versuch  3  Reihe  IV  durch 
die  Rechnung  wiedergegeben  wird.  Doch  miisste  eine  grössere  Zahl  von  Versuchen 
hierüber  vorliegen. 

E.  Pflftger,  AiehiT  für  Physiologie.    Bd.  92.  37 
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Folgerungen. 

Aus  den  bisherigen  Untersuchungen  lassen  sich  nachstehende 
Folgerungen  ziehen: 

Die  Ruheströme  des  Muskels  und  des  Nerven  sind  als  Gon- 
centrationsströme  anzusehen.  Die  Kette  derselben  unterscheidet  sich 
von  der  physikalischen  Goncentrationskette  dadurch,  dass  ihre 
chemische  Gonstitution  schon  in  engen  Grenzen  von  der  Temperatur 
in  umkehrbarer  Weise  abhängig  ist^). 

Die  Entstehung  dieser  Goncentrationsströme  lässt  sich  auf 
zweierlei  Weise  deuten: 

a)  nach  der  Alterationstheorie  durch  Bildung  eines 
organischen  Elektrolyten  am  Querschnitt,  dessen  Ionen  in  der  Faser 
und  Hülle  verschiedene  Beweglichkeiten  und  Ueberführungszahlen 
haben; 

b)  nach  der  Membrantheorie  mit  Hülfe  der  in  der  Faser 
(Fibrille)  präexistirenden  Elektrolyte,  welche  der  Hauptmenge 
nach  aus  unorganischen  Salzen  bestehen,  unter  der  Annahme,  dass 
die  lebenden  Plasmaniembranen  der  Fasern  oder  Fibrillen  für  das 
eine  der  beiden  Ionen  schwer  oder  gaf  nicht  durchgängig  sind.  Diese 
Theorie  ist  daher  zugleich  eine  Präexistenztheorie. 

Man  kann  natürlich  die  Membrantheorie  auch  mit  der  Alterations- 
theorie verbinden,  da  ja  überhaupt  zwischen  der  Annahme  ver- 
schiedener relativer  Beweglichkeiten  (Ueberführungszahlen)  und  Halb- 
durchlässigkeit der  Membranen  für  die  Ionen  nur  ein  gradueller 
Unterschied  besteht.  Der  wesentliche  Unterschied  beider  Theorien 
liegt  also  in  der  Annahme  einer  Bildung  der  am  Strom  betheiligten 
Elektrolyte  am  Querschnitt  durch  Alteration  und  der  Prä- 
existenz dieser  Elektrolyte  in  der  lebenden  Faser  oder  Fibrille. 
Diese  Präexistenztheorie  hat  aber  die  Membrantheorie  zur  wesent- 
lichen Grundlage.  Es  ist  einleuchtend,  dass  die  negative  Schwankung 
(resp.  Actionsströme)  bei  der  Reizung  nach  beiden  Theorien  gleich 
gut  erklärt  werden  kann,  nach  der  Alterationstheorie  durch  Entstehen 
und  Verschwinden  des  betreffenden  organischen  Elektrolyten  in  der 
lebenden  Faser,  nach  der  Membrantheorie  durch  Zunahme  der  Durch- 


1)  Abgesehen  davon,  dass  bei  noch  höheren  und  niederen  Temperaturen 
die  chemische  Aenderung  nicht  umkehrbar  wird  (Absterben). 
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lässigkeit  für  das  zurückgehaltene  Ion  in  Folge  einer  chemischen 
Veränderung  im  Plasma. 

Zwischen  diesen  beiden  Theorien  können  Versuche  über  die 
EntstehuDgszeit  der  Ströme  nach  Anlegung  eines  Querschnitts  nur 
dann  entscheiden,  wenn  eine  solche  Zeit  wirklich  nachgewiesen  ist. 
Dies  ist,  wie  ich  auseinander  gesetzt  habe  ^),  nach  den  Hermann*schen 
Versuchen  nicht  der  Fall,  und  ebenso  wenig  beweisend  erscheinen 
mir  die  neueren  Versuche  von  S.  Garten*).  Dies  würde  aber  noch 
kein  Beweis  für  eine  Präexistenztheorie  sein,  denn  auch  die  Alteration 
kann  ein  Vorgang  von  molekularer  Geschwindigkeit  sein'). 

Die  Molekulartheorie  von  E.  du  Bois-Reymond  konnte  und 
sollte  auch  nach  der  eigenen  Ansicht  des  Urhebers  nichts  Anderes 
sein,  als  ein  Schema  der  Vertheilung  elektrischer  Spannungen  im 
Muskel  und  Nerven,  übertragen  auf  ein  kleinstes  Theilchen  der  Faser 
als  elektromotorisches  Element,  du  Bois-Reymond  hielt  selbst 
diese  Spannungen  nur  für  den  Ausdruck  physikalischer  und  chemischer 
Kräfte,  welche  während  des  Lebens  thätig  sind  (siehe  Untei such- 
ungen Bd.  1  S.  Ö77).  Einen  weiteren  Ausbau  auf  Grundlagen 
der  Physik  und  Chemie  gestattete  aber  diese  Theorie,  so  nütz- 
lich sie  anfangs  schien,  in  ihrer  ursprünglichen  Form  nicht.  Ich  ver- 
suchte es  hingegen,  ihr  auf  Grundlage  elektrochemischer  Thatsachen 
eine  andere  Gestalt  zu  geben,  indem  ich  die  elektromotorischen  Ele- 
mente als  polarisirte  und  polarisirbare  ansah  *).  Diese  Theorie  steht 
in  keinem  so  grossen  Gegensatz  zu  den  Anschauungen  der  modernen 
p'hysikalischen  Chemie  und  Elektrochemie,  als  Ok er- Bloom  an- 
zunehmen scheint'^).  Dieselbe  lässt  sich  vielmehr  mit  Leichtigkeit 
in  die  Membrantheorie  überführen.  Sie  verglich  die  Moleküle  und 
Molekulfäden  mit  Metalltheilchen  und  -Fäden,  welche  an  ihrer  Ober- 
fläche gegen  die  Flüssigkeit  polarisirt  sind  und  sich  durch  zugeleitete 
Ströme  polarisiren.  Eine  Fibrille  verhält  sich  nach  der  Membran- 
theorie gegen   die  umgebende  Flüssigkeit  aber  ganz  ebenso  wie  ein 


1)  Untersuchangen  aus  dem  physiologischen  Institut  Halle  Heft  1  S.  56  u.  ff. 

2)  Abhandl.  d.  math.-phys.  Classe  d.  kgl.  sächs.  Gesellsch.  d.  Wissensch. 
Bd.  26  Nr.  V  S.  831.    1901. 

8)  Versuche  über  diesen  Gegenstand,  welche  ich  mit  Herrn  Dr.  Tschermak 
unternommen  habe,  sind  im  Gange. 

4)  Untersuchungen  aus   dem   physiologischen  Institut  Halle  Heft  1   S.  27 
bis  108.    1888. 

5)  l.  c.  S.  193. 

87* 
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Metallfaden,  denn  die  ErBcheinungen  der  Polarisation  an  halb- 
durchlässigen Membranen  sind  denen  der  Metallpolarisation  ganz 
analog.  Ein  weiteres  Eingehen  auf  diesen  Gegenstand  muss  ich  mir 
auf  später  vorbehalten. 

Die  beabsichtigte  Fortsetzung  der  Untersuchung  in  der  be- 
gonnenen Richtung  und  die  Ausdehnung  derselben  auf  die  DrQsen, 
elektrischen  Organe  imd  pflanzlichen  Gewebe  wird  hoffentlich  weitere 
Beiträge  zur  Theorie  der  bioelektrischen  Erscheinungen  liefern. 

Anhang. 

Es  erübrigt  noch  zu  berücksichtigen,  dass  wir  in  allen  Be- 
obachtungen nicht  die  eigentliche  Kraft  des  innem  Muskel-  und 
Nervenstromes  messen,  sondern  nur  die  des  aus  der  Umhüllungs- 
flüssigkeit abgeleiteten  Zweigstromes.  Nennen  wir  die  eigentliche 
Kraft  S,  den  Widerstand  der  Faser  (resp.  Fibrille)  tr,  und  dea 
Widerstand  der  Umhüllungsflüssigkeit  zwischen  den  abgeleiteten 
Punkten  für  die  abgeleiteten  Stromfäden  t^s,  so  ist  die  Kraft  des 

abgeleiteten  Stromes:  E=  — ^~-^.    Da  man  nun  die  Temperatur- 

coßfficienten  des  Widerstandes  (resp.  der  Leitfähigkeit)  für  die  ver- 
dünnten Lösungen  der  Faser-  und  der  Umhüllungsflüssigkeit  al& 
nahezu  gleich  betrachten  kann,  so  bleibt  diese  Gleichung  bei  ver- 
schiedenen Temperaturen  dieselbe*).  Die  Formeln  I  und  II  gelten 
also  auch,  wenn  wir  in  ihnen  diesen  Werth  für  E  einsetzen. 


1)  Die  Temperaturcoef&enten  der  LeitfAhigkeit  för  sehr  verdOnnte  wässrige 
Lösungen  liegen  zwischen  etwa  0,020  bis  0,024  (Wiedemann,  Lehre  von  der 
Elektricit&t  Bd.  2  S.  951.     1894). 
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(Aus  dem  physiologischen  Institut  zu  Leipzig.) 

lieber  verminderte  Leltung^sgresch^w^indig^kelt 
des  In  ,,Rlngrer' scher  Lösung^**  überlebenden 

Nerven. 

Von 

Hans  Rietsckel, 

approb.  Arzt 


(Hierzu  Tafel  VI.) 


Bei  ihren  Untersuchungen  über  die  elektrischen  Erscheinungen 
am  markhaltigen  Froschnerven  (Ischiadicus  von  Rana  temporaria) 
beobachteten  Gotch  und  Burch  (1),  dass  die  Leitungsgeschwindig- 
keit dieses  Nerven  je  nach  dem  Zustand  des  Präparates  eine  ver- 
schiedene war.  Sie  fanden,  dass  frische,  sofort  nach  der  Tödtung 
des  Thieres  zur  Untersuchung  verwendete  Nerven  eine  grössere 
Leitungsgeschwindigkeit  zeigten,  als  solche,  die  24  Stunden  und  länger 
in  einer  0,6  ®/o  igen  NaCl-Lösung,  der  Spuren  von  Ca-Salzen  bei- 
gemischt waren,  verweilt  hatten.  Das  Verfahren,  dessen  sich  die 
englischen  Forscher  bedienten,  gründete  sich  nur  auf  die  Feststellung 
der  Zeit,  die  verstrich  zwischen  Reizung  an  einem  Nervenende  und 
Beginn  der  negativen  Schwankung  am  anderen.  Sie  bestimmten  also 
die  Leitungsgeschwindigkeit  nur  aus  dem  elektrischen 
Vorgang  am  Nerven.  Ist  nun  auch  für  die  Leitungsgeschwindig- 
keit im  Allgemeinen  durch  zahlreiche  Versuche  am  frischen  Nerv- 
Muskelpräparat  festgestellt,  dass  sich  thatsächlich  die  Erregung  eben 
60  rasch  wie  der  elektrische  Vorgang  fortpflanzt,  so  fehlte  eine  gleiche 
Bestimmung  für  solche  Nerven,  die  längere  Zeit  in  den  oben  an- 
gegebenen „physiologischen^  Lösungen  aufbewahrt  wurden^). 

Es  war  aber  wünschenswerth ,  diese  Frage  einer  Untersuchung 
zu  unterziehen,  zumal  hier  eine  gute  Gelegenheit  gegeben  war,  den 
innigen  Zusammenhang  zwischen  Erregung  und  Actionsstrom  erkennen 


1)  Der  Kürze  halber  werden  im  Folgenden  die  Nerven,  die  mit  einer  physio- 
logischen NaCl-Lösung  bespült  werden,  der  Calciumsalze  beigemischt  sind,  «NaCl- 
Nenren'^  genannt 
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ZU  lassen,  der  noch  neuerdings  von  einigen  Forschern  in  Frage  ge- 
stellt wurde. 

Der  Zweck  meiner  Untersuchungen  war  also  der,  den  Nachweis 
zu  führen,  dass  auch  an  diesen  „NaCl-Nerven"  die  durch  die 
elektrischen  Erscheinungen  am  Nerven  wahrscheinlich 
gemachte  Verlangsamung  der  Erregungsleitung  ebenso 
deutlich  durch  die  Aeusserungen  des  Erfolgsorgans, 
des  Muskels,  zum  Ausdruck  kommt. 

Auffallenderweise  liegen  über  eine  Verzögerung  der  Leitungs- 
geschwindigkeit in  „NaCl-Nerven" ,  sowie  auch  in  degenerirenden 
Nerven  keine  Angaben  vor,  abgesehen  von  einer  Notiz  bei  Ren 6 
du  Bois  Reymond  (2).  Er  benutzte  Nerv-Muskelpräparate,  liess 
diese  24  Stunden  in  einer  0,6  ^/o  igen  NaCl-Lösung  mit  Spuren  von 
Ealksalzen  liegen,  beobachtete  jedoch  keine  Verlangsamung  der 
Erregungsleitung,  dagegen  constatirte  er  durchgängig  bei  allen  Prä- 
paraten eine  absolut  grössere  Dauer  der  Latenzzeit^). 

Die  geringe  Berücksichtigung,  die  diese  Frage  bisher  gefunden 
hat,  erklärt  sich  vielleicht  daraus,  dass  eine  Schwierigkeit  sich  einer 
so  einfachen  Aufgabe  entgegenstellt.  Es  zeigt  sich  nämlich,  dass, 
während  die  Schwellenwerthe  bei  Reizung  vom  oberen  und  unteren 
Elektrodenpaar  sich  beim  „NaCl-Nerven**  nicht  viel  anders  verhalten 
als  beim  normalen  Präparat  (siehe  Tabellen),  die  maximalen  Zuckungen 
bei  Reizung  von  oben ,  bez.  unten,  sehr  verschieden  hoch  ausfallen, 
und  einen  verschiedenen  Verlauf  darbieten.  Nun  ist  es  ja,  wie  uns 
durch  Helmholtz  (3)  und  in  neuerer  Zeit  durch  Engelmann 
gezeigt  ist,  unerlässlich  nöthig,  will  man  eine  genaue  Bestimmung 
der  Leitungsgeschwindigkeit  erhalten,  dass  die  Zuckungscurven  ein- 
ander völlig  congruent  sind.  Engelmann  (4)  sagt  darüber  folgendes  : 

„Schon  Unterschiede  der  Zuckungshöhe  von  kaum  einem  oder 
wenigen  Procenten  können  Unterschiede  in  der  Latenz  bedingen, 
welche  die  von  der  DiflFerenz  der  Nervenleitung  herrührenden  Beträge 
um  ein  Mehrfaches  übertreflFen." 

Bei  den  „NaCl-Nerven"  ist  meinen  Erfahrungen  nach  die  For- 
derung, absolut  gleiche  Formen  der  Zuckungscurve  zu  erhalten,  nie 
vollkommen  zu  erfüllen ;  wie  letztere  beim  degenerirenden  Nerv  sich 
verhalten,  darüber  fehlt  mir  ein  eigenes  Urtheil.    Aber  doch  ist  man 


1)  Unter  Latenzzeit  verstehe  ich  hier  wie  im  Folgenden  die  Zeit,  die  ver^ 
streicht  vom  Moment  der  Reizung  bis  zur  Aeusserung  des  Muskels. 
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im  Stande,  den  Nachweis  zu  führen,  dass  die  Fortleitung  der  Er- 
regung im  „NaCl-Nerven"  eine  verlangsamte  ist.  Dies  geschieht  in 
der  Weise,  dass  man  durch  eine  schwache,  submaximale  Reizung  am 
unteren  Ende  den  Reizerfolg  von  hier  aus  kleiner,  d.  h.  die  Zuckungs- 
höhe niedriger  macht  als  den  Reizerfolg,  den  ein  maximaler  Reiz 
am  oberen  Ende  liefert.  Dann  würde  scheinbar  das  Intervall,  in  dem 
die  Erregung  vom  oberen  bis  zum  unteren  Elektrodenpaar  sich  fort- 
pflanzt, verkleinert,  also  die  mittlere  Leitungsgeschwindigkeit  ver- 
grössert  sein.  Findet  sich  dann  trotzdem  eine  geringere  Leitungs- 
geschwindigkeit als  am  normalen  Präparat,  so  muss  man  zugeben, 
dass  die  Leitung  im  „NaCl-Nerven"  eine  verzögerte  ist  Allerdings 
reicht  ein  solcher  Versuch  nicht  aus,  die  Fortpflanzungsgeschwindig- 
keit der  Erregung  in  absoluten  Werten  darzustellen.  Darauf  muss 
also  bei  solchen  Untersuchungen  von  vornherein  verzichtet  werden. 
Wenn  ich  diese  Werte  in  den  Tabellen  dennoch  angeführt  habe,  so 
geschah  dies  nur  der  bequemen  Uebersicht  halber. 

Infolge  des  Decrements  der  geleiteten  Erregung  ergab  sich  also 
eine  Incougruenz  der  Gurven  bei  Reizung  von  oben  und  unten,  und 
diese  Schwieri«:keit  machte  es  wünschenswerth,  die  Bestimmungen  der 
Leitungsgeschwindigkeit  des  Nerven,  nachdem  sie  zunächst  in  bekannter 
Weise  durch  die  Muskelcurven  ermittelt  war,  durch  ein  zweites, 
womöglich  zuverlässigeres  Verfahren  zu  bestätigen. 

Eine  solche  Methode  bot  sich  in  der  capiilar-elektrometrischen 
Verzeichnung  der  negativen  Schwankung  des  Muskels,  während  der 
Nerv  bald  von  oben,  bald  von  unten  gereizt  wurde.  Bisher  ist  diese 
Bestimmungsmethode  der  Leitungsgeschwindigkeit  meines  Wissens 
nie  versucht  worden.  Sie  bot  den  nicht  zu  unterschätzenden  Vor- 
theil,  dass  der  durch  die  allmählich  beginnende  Abhebung  der  Gurven 
von  der  Abscisse  bedingte  Fehler  bei  der  Messung  des  Anfangs  der 
Zuckung  weniger  störend  wirkt,  da  die  capillar-elektrometrischen 
Gurven,  wenigstens  bei  einem  so  rasch  reagirenden  Capillarelektro- 
meter  wie  dem  meinigen  steiler  einsetzen.  In  den  Abbildungen  der 
Tafel  kommt  diese  Steilheit  nicht  so  zur  Geltung,  weil  ja  bei  stärkerer 
Abkühlung  der  elektrische  Vorgang  langsamer  verläuft.  Ein  zweiter 
Vorzug  lag  darin,  dass  „die  mechanische  Latenzzeit  des  Muskels**  in 
Wegfall  kam. 

Zu  dieser  Bestimmung  mittels  Gapillarelektrometers  ging  ich  erst 
über,  nachdem  eine  Reihe  von  Versuchen,  bei  denen  die  Zuckung 
des  Muskels  aufgezeichnet  wurde,  eine  Verlangsamung  der  Leitungs- 
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geschwiudigkeit  wahrscheinlich  gemacht  hatte.  Leider  mussten  die 
Capillarelektrometer-Versuche  äusserer  Umstände  halber  plötzlich 
unterbrochen  werden,  so  dass  auch  sie  kaum  ein  abschliessendes  Ur- 
theil  über  die  ganze  Frage  gestatten  dürften. 

Wie  sich  im  Einzelnen  die  Versuchsanordnung  gestaltete,  wird 
weiter  unten  geschildert.  Zunächst  wurde  für  den  Nerven  angestrebt, 
möglichst  die  gleichen  Verhältnisse  wie  bei  Gotch  und  Burch  zu 
erhalten,  d.  h.  den  Nerv  24  Stunden  und  länger  in  einer  0,6  ^/o  igen 
NaCl-Lösung  mit  Spuren  von  Ga-Salzen  aufzubewahren.  Im  Unter- 
schied zu  ihnen  musste  aber  eine  Bedingung  erfüllt  sein,  das  Erfolgs- 
organ, der  Muskel  musste  möglichst  geschont  werden,  um  grosse 
Reizerfolge  zu  liefern.  Daraus  ergab  sich  die  Forderung,  die  Durch- 
tränkung des  Nerven  mit  dieser  Lösung  am  lebenden  Frosch  vor- 
zunehmen —  und  den  Muskel  im  Uebrigen  unter  möglichst  normalen 
Bedingungen  zu  belassen.  Ich  schlug  daher  folgenden  Weg  ein :  Das 
Versuchsthier  —  und  zwar  verwendete  ich  im  Gegensatz  zu  Gotch 
und  Burch  nur  Rana  esculenta  ihrer  Grösse  wegen  —  wurde  in 
leichter  Aethernarkose  an  den  vier  Extremitäten  auf  ein  Froschbrett 
fest  aufgebunden.  Dann  wurde  an  der  einen  Seite  die  Rücken- 
muskulatur gespalten,  der  plexus  ischiadicus  hoch  oben  unterbunden 
und  durchschnitten.  Unter  möglichster  Schonung  der  BlutgeflUse 
wurde  alsdann  der  Nerv  bis  zur  Kniekehle  frei  präparirt  Eine 
kleine  Blutung  liess  sich  nie  ganz  vermeiden.  War  etwa  einmal  eins 
der  grösseren  Geftsse  verletzt  worden,  so  wurde  der  Frosch  nicht 
benutzt.  Der  auf  diese  Weise  herauspräparirte  Nerv  wurde  an  einer 
Glasröhre  so  befestigt,  dass  der  Nerv  oberhalb  des  Frosches  hing, 
mit  seinem  abgeschnittenen  centralen  Ende  nach  oben,  so  dass  die 
Flüssigkeit  am  Nerven  herab  bis  in  die  Wunde  rieselte.  Um  äussere 
Schädigungen  fern  zu  halten,  wurde  der  Nerv  mit  Wollfasem,  die  mit 
derselben  Lösung  getränkt  waren,  umwickelt.  Später  vereinfachte  ich 
dies  Verfahren,  indem  ich  den  Nerv  in  dicke  Wattebäusche,  die  eben- 
falls mit  dieser  „physiologischen"  Lösung  getränkt  waren,  einpackte. 
Um  jedes  Austrocknen  zu  vermeiden,  tropfte  ununterbrochen  Flüssig- 
keit auf  sie  herab.  Eine  Diifusion  von  Hautsecret,  das  ja  seiner 
Säure  wegen  schädlich  auf  den  Nerven  einwirken  konnte,  war  bei 
den  dicken  Wattebäuschen  zwischen  Haut  und  Nerv  nicht  zu  er- 
warten und  konnte  niemals  trotz  mehrfach  wiederholter  Prüfung 
nachgewiesen  werden.  Der  so  präparirte  Frosch  wurde  in  einem 
Zimmer   von    durchschnittlich    20  ®  C.    aufgehoben.     In   der   Kälte 
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wurde  mit  Ausnahme  des  letzten  Versuches  (Tab.  XIII.)  kein  einziges 
Versuchsthier  aufbewahrt. 

Was  die  Flüssigkeit  betriflft,  mit  der  ich  den  Nerven  bespülte, 
80  fehlte  leider  eine  genaue  Angabe  der  Zusammensetzung  bei  Gotch 
und  Burch(l).  Sie  sagen  darüber  nur  Folgendes :  „Excited  nerves 
kept  in  the  cold  24  to  90  hours  in  0,6  ^/o  NaCl  made  with  Tap- 
water  containing  traces  of  calcium  salts."  Ringer,  der  sich  besonders 
mit  der  Frage  der  Herstellung  einer  möglichst  „physiologischen" 
Lösung  befasste,  hielt  einen  geringen  Zusatz  von  Glorcalcium  oder 
Galciumphosphat  bei  seinen  am  Frosch-  und  Aalherzen  angestellten 
Versuchen  für  sehr  förderlich.  Locke  (5)  verbesserte  diese 
Ring  er' sehe  Lösung,  indem  er  einer  physiologischen  NaCl-Lösung 
0,020/0  CaCIa  und  0,01^/0  KCl  hinzufügte.  Seiner  Ansicht  nach 
stellt  diese  Lösung  die  am  besten  physiologisch  wirkende  Flüssigkeit 
dar.  Ich  stellte  mir  diese  Lösung  immer  in  einer  Quantität  von 
10  Litern  her,  und  verwendete  neben  destillirtem  Wasser  60  g 
chemisch  reines  Kochsalz,  2  g  GaClg  und  1  g  KCl.  Bei  allen  Reiz- 
versuchen wurde  stets  der  „NaCl-Nerv"  zuerst  angewendet,  und  zwar 
wurde,  wenigstens  bei  den  letzten  Versuchen,  der  Frosch  am  Leben 
gelassen,  der  Schenkel  also  nur  amputirt,  um  das  Nerv-Muskelpräparat 
der  anderen  Seite  möglichst  zu  schonen.  Sofort  nach  Beendigung  der 
Versuche  mit  dem  „NaCl-Präparat**  wurde  das  der  anderen  Seite  in 
bekannter  Weise  hergestellt,  und  als  Controlpräparat  zur  Bestimmung 
der  Leitungsgeschwindigkeit  verwendet. 

Die  Versuche  wurden  zum  Theil  bei  Zimmertemperatur,  zum 
Theil  in  Kühlkammern  ausgeführt.  Es  wurde  dabei  angestrebt,  in 
ähnlicher  Weise,  wie  oben  (S.  565)  bei  den  Reizstftrken  auseinander- 
gesetzt war,  einen  Beweis  a  fortiori  zu  erbringen,  und  zwar  dadurch, 
dass  die  Temperatur  des  normalen  Präparats  um  0,5^—1,0^  niedriger 
gehalten  wurde,  als  die  des  „NaCl-Nerven".  Hierdurch  wird  also 
die  Leitungsgeschwindigkeit  des  normalen,  gegenüber  dem  höher 
temperirten  „NaCI-Nerven**  verkleinert.  Ist  dann  trotzdem  die 
Leitungsgescliwindi$;keit  des  „NaCl-Nerven**  noch  langsamer,  so  ist  der 
Beweis  ein  um  so  zwingenderer.  Bei  Zimmertemperatur,  d.  h.  bei 
Versuchen  ohne  Kühlkammer,  konnte  darauf  allerdings  nicht  Rücksicht 
genommen  werden,  da  durch  die  Bogenlampe  trotz  Ventilation  sich 
meist  im  Laufe  des  Experiments  die  Temperatur  des  Raumes  um 
circa  1®  erhöhte.  Angestellt  wurden  die  Versuche  im  Juli,  August 
und  Anfang  September. 
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Der  Nerv  wurde  nach  sorgfältiger  Pr&paration  auf  ein  mit 
Siegellack  überzogenes  Brettchen  gelegt,  an  dessen  oberem  und 
unterem  Ende  sich  je  zwei  Paar  Platinelektroden  befanden.  Die 
Reizstrecke  betrug  2  mm.  Der  Nerv  Qberragte  je  nach  der  Lftnge 
das  obere  Elektrodenpaar  um  2—15  mm*).  Um  die  Gefahr  der 
Vertrocknung  zu  beseitigen,  wurde  der  Nerv  in  der  zwischen  den 
beiden  Elektrodenpaaren  gelegenen  Strecke,  und  in  dem  kleinen 
Stück  zwischen  unterem  Elektrodenpaar  und  Muskel  mit  in  Ringer- 
scher Lösung  getränkten  Wattebäuschen  bedeckt  Inwieweit  beim 
Nerv  eine  derartige  Einpackung,  wie  sie  Engel  mann  zuerst  beim 
Muskel  (6),  später  in  ähnlicher  Weise  beim  Nerven  (4)  angewandt 
hat,  vor  Stromschleifen  schützt,  darauf  hier  einzugehen  würde  mich 
zu  weit  führen. 

Die  Reizung  selbst  geschah  stets  mit  dem  Oeffnungsinductions- 
schlag.  Die  Richtung  des  Stromes  war  bei  allen  Versuchen  eine 
absteigende.  Da  ich,  wie  vorhin  aus  einander  gesetzt,  gezwungen 
war,  verschiedene  Stromstärken  bei  Reizung  von  oben  und  unten  zu 
verwenden,  so  wurden  zwei  kleine  Inductionsapparate  in  die  Versuchs- 
anordnung eingeschaltet,  der  eine  für  das  obere,  der  andere  für  das 
untere  Elektrodenpaar.  Beide  hatten  keinen  Eisenkern  in  ihrer 
primären  Spirale  und  waren  mit  einem  Daniell-Element  verbunden. 
Die  Apparate  sind  nicht  ganz  gleich  in  ihrer  Wirkung,  so  dass  der 
in  Millimetern  ausgedrückte  Abstand  der  secundären  Spirale  bei 
beiden  Apparaten  bei  einem  Vergleich  nicht  denselben  Schluss  auf 
die  Reizwirkung  erlaubt.  Im  Uebrigen  war  die  Versuchsanordnung 
bei  beiden  Methoden  nahezu  die  gleiche,  nur  wurde  durch  das  Licht 
einer  Bogenlampe  bei  den  Zuckungscurven  das  Bild  eines  isotonisch 
aufgehängten  Schreibhebels,  bei  den  Gapillar-Elektrometerversuchen 
die  Quecksilbersäule  auf  einen  Spalt  projicirt.  Der  Schreibhebel 
wurde  durch  ein  photographisches  Linsensystem  7  Mal  vergrössert 
Hinter  dem  Spalt  rotirte  eine  lichtempfindliche  Platte  (Film)  rasch 
vorbei.  Die  Geschwindigkeit  war  stets  die  gleiche,  ca.  1  m  in  der 
Secunde.  Eine  grössere  Geschwindigkeit  herzustellen  wäre  möglich 
gewesen,  jedoch  wurde  nach  einigen  Versuchen  davon  abgesehen,  da 
einmal  die  Belichtungszeit  dadurch  sehr  kurz  wurde,  andererseits  die 
Curven  der  Muskelzuckung  und  der  Quecksilberschwankung  derartig 
in  die  Länge  gezogen  wurden,  dass  eine  genauere  Ablesung  auch 


1)  Dieses  Nervenstück  ist  in  den  Tabellen  „Freies  oberes  Ende^  genannt* 
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nicht  möglich  gewesen  wäre,  als  bei  der  gewählten  Geschwindigkeit 
Zur  Messung  der  Zeit  werden  die  Schattenbilder  des  Hebels  eines 
Ja quet' sehen  Chronographen  und  einer  Stimmgabel  von  ca.  118 
Schwingungen  in  einer  Secunde  ebenfalls  mit  auf  den  Spalt  projicirt 
Zur  bequemen  Ausmessung  diente  das  von  Garten  (7)  zuerst  ein- 
geführte und  angewandte  Goordinatensystem.  Die  Abscissen  desselben 
wurden  durch  die  Schatten  einer  am  Spalt  angebrachten,  mit  Diamant 
in  Glas  geritzten  Scala  hergestellt,  die  Ordinaten  dagegen  durch  den 
Schatten  einer  vor  dem  Spalt  rasch  rotirenden,  mit  radiären  Aus- 
schnitten versehenen  Scheibe  auf  den  Spalt  geworfen.  Da  die  Ge- 
schwindigkeit in  engen  Grenzen  schwankte,  so  hatte  man  nach  einer 
genauen  Aichung  des  Coordinatensystems  nur  die  Zahl  der  zwischen 
Moment  des  Reizes  und  dem  des  Beginnes  der  Zuckung  resp.  der 
Schwankung  liegenden  Theiistriche  zu  zählen  und  mit  einem  be- 
stimmten ProportionaJitätsfactor  zu  multipliciren.  Um  eine  deutliche, 
gut  sichtbare  Markirung  des  Reizmomentes  auf  dem  Bild  zu  erhalten, 
wurde  der  von  Garten  (7)  construirte  Reizhebel  benutzt. 

Die  Versuche,  bei  denen  ich  die  Muskelzuckung  photographisch 
aufzeichnete,  geben  folgende  Resultate: 

Tabelle  I. 

7.  Juli  1902.  Grosse  Rana  esculenta.  Der  Ischiadicus  der  einen  Seite 
40  Stunden  mit  „Ring er* scher  Lösung"  bespült,  Nerv  mit  nassen  Watte- 
bäuschchen eingepackt  Die  Zuckungshöhen  geben  eine  ca.  7  fache  Yergrösserung 
der  thatsächlichen  Verkürzung  des  Muskels.  Belastung  des  Muskels  40  g. 
Zwischenstrecke  50  mm.  Interpolarstrecke  2  mm.  Zimmertemperatur  17,75®. 
Proportionalitätsfactor  0,00086. 

a)  „NaCl-Präparat".    Reizschwellen:  ob.  =  115  mm  R.-A.,  unt  =  110  mm  R.-A. 
Freies  oberes  Ende  =*  7  nun. 


Nr. 


R.-A. 


Ort  der 
Reizung 


Tem- 
peratur 
«  C. 


„Latenz- 
zeit" in  Co- 
ordinaten- 

strichen 


Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten" 


Zuckungs- 
höhen in 
mm 


Mittelffe- 

schwinoig- 

keit  in 

1  See  m 


1. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 


93 
94 
93 
94 
93 
97 
93 
? 


ob. 
u. 
ob. 
u 

ob. 
u. 
ob. 
u. 


165 
16,5 
16,8 
16,8 
17,0 
17,0 
17,0 
17,0 


18,2 
14,5 
18,5 
15,0 
18,8 
15,0 
19,6 
16,5 


19,0 
21,8 
18,9 
20,0 
17,0 
20,0 
17,0 
16,9 


I  15,63 

I  16,60 

I  15,15 

\  18,78 
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b)  Normales  Präparat    Reizschwellen:  ob.  «=  115  mm,  o.  «=  90  mm  B.-A. 
Freies  oberes  Ende  =«  9  mm. 


Nr. 


R.-A. 


Ort  der 
Reizung 


Tem- 
peratur 
0  C. 


Latenz- 
zeit" in  Co- 
ordinaten 

strichen 


Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten" 


Zuckungs- 
höhen in 
mm 


Mittelge- 
schwindig- 
keitinlSec. 
m 


9. 
10. 
11. 
12. 


95 
81 
85 
73 


ob. 
u. 
ob. 
u. 


17,6 
17,6 
17,75 
17,75 


14,8 
13,1 

14,8 
13,0 


}  ■•'  ( 


1,7 

1,8 


24,9 
25,0 
24,9 
24,9 


Bei  diesen  wie  bei  allen  folgenden  Versuchen  fällt  auf,  dass  die  absoluten 
Werthe  der  Latenzzeiten  während  der  Dauer  des  Versuchs  zunehmen.  Es  kommt 
dies  wohl  daher,  dass  die  Versuche  sich  auf  eine  längere  Zeit  erstreckten  und 
nur  die  Versuche  sehr  rasch  hintereinander  (ca.  V4  Min.)  aufgenommen  wurden, 
bei  denen  die  Differenz  ausgerechnet  wurde.  Nach  jedem  solchen  Doppelversuch 
wurden  die  Films  entwickelt  und  das  Resultat  geprüft.  Leider  wurden  die  Zeiten 
nicht  mit  aufgezeichnet. 

Tabelle  II. 

9.  Juli  1902.  Grosse  Rana  esculenta.  Der  Ischiadicus  der  einen  Seite 
50  Stunden  mit  „Ringer' scher"  Lösung  bespült.  Einpackung  wie  im  vorigen  Ver- 
such. Zwischenstrecke  =  50  mm.  Zimmertemperatur  19,0  ^  C.  Proportionalitäts- 
factor  0,000985. 


a)  „NaCl-Präparat" 


Reizschwellen:  ob.  =  110  mm  R.-A. 
Freies  oberes  Ende  =  8,5  mm. 


HO  mm  R..A. 


Nr. 


Ort  der 
Reizung 


R.-A. 


Temp. 
«  C. 


Latenz 

zeit" 

in  Coordi- 

naten 
strichen 


Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten** 


Zuckungs- 
höhen in 
mm 


Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
1  Secunde 


1. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 


ob. 
u. 
ob. 
u. 
ob. 
u. 
ob. 
u. 


100 
102 

80 
101 

86 
106 

86 
110 


18,5 
18,5 
19,0 
19,0 
19,6 
19,6 
19,5 
19,5 


13,0 

9,8 
12,2 

9,0 
12,2 

9,3 
12,2 

9,7 


}    2^^     { 


26,7 
26,2 
27,6 
29,1 
28,2 
29,1 
2^0 
27,0 


siehe  Tafel 


b)  Normales  Präparat   Reizschwellen :  ob.  =  128  mm  R.-A. 
Freies  oberes  Ende  =  14  mm. 


u.  «  108  mm  R.-A. 


9. 
10. 


ob. 
u. 


117 
102 


19,0 
19,0 


11,2 
9,6 


/ 


1,6 


(I 


27,0 

27,0 


11 


31,65      siehe  Tafel 
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14.  Juli  1902.  Grosse  Rana  esculenta.  Der  Ischiadicus  der  einen  Seite 
32  Stunden  mit  ^ Ringer' scher  Lösung"  bespült  Anordnung  wie  vorher. 
Zimmertemperatur  17,0^  C.  Zwischenstrecke  50  mm.  Proportionalitätsfactor 
0,00088. 


a)  „NaCl-Pr&parat.'*    Reizschwellen:  ob.  =  100  mm  R.-A.,  u. 
Freies  oberes  Ende  =^  10,5  mm. 


85  mm  R.-A. 


„Latenz- 

Nr. 

Ort  der 

R..A. 

Temp. 

zeit« 
in  Coordi- 

Reizung 

0  C. 

naten- 
strichen 

1. 

ob. 

78 

IM 

15,0 

2. 

u. 

81 

16,4 

13,0 

3. 

ob. 

75 

16,7 

14,8 

4. 

u. 

78 

16,7 

11,7 

5. 

u. 

76 

16,8 

11,5 

Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten *" 


Zuckungs- 
höhen 


Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
1  See. 


2,0 

8,1 
3,3 


26,1 
21,8 
28,9 
29,5 
28,3 


I  28,31 

j  18,82 
17,24 


snbmax. 
Reize! 


b)  Normales  Präparat.   Reizschwellen :  ob.  =  107  mm  R.-A.,  u.  "-  78  mm  R.-A. 
Freies  oberes  Ende  =  13,7  mm  R.-A. 


ob. 
u. 


n  1 1?:2 1  K  1}  ^  (I  iJI  I)  ^' 


Diese  Versuche  sind  sämmtlich  bei  Zimmertemperatur  auf- 
genommen. Die  FortpflanzungsgeschwindiRkeit  beträgt  im  Mittel 
beim  frischen  Nerven  31,75  m  in  der  Secunde,  eine  im  Allgemeinen 
als  normal  anzusehende  Geschwindigkeit.  Allerdings  gibt  Engel- 
mann  (4)  in  seiner  schon  öfter  erwähnten  neuesten  Arbeit  über  die 
Fortpflanzungsgeschwindigkeit  im  markhaltigen  Froschnerven  diese 
sehr  viel  geringer  an,  nur  ca.  22  m,  indessen  muss  bei  obigen  Ver- 
suchsreihen in  Betracht  gezogen  werden,  dass  die  Zimmertempera- 
tur in  den  einzelnen  Versuchen  17 — 19®  betrug,  während  bei 
Engelmann's  Versuchen  die  Temperatur  12 — 14®  mass. 

Die  Ausmessung  geschah  in  der  Weise,  dass  ich  die  Strecke 
vom  Punkte  des  Reizmomentes,  der  stets  deutlich  abzulesen  war, 
bis  zum  Punkte  der  Erhebung  von  der  Horizontalen  bestimmte.  Die 
Bestimmungen  wurden  mehrmals  wiederholt  und  die  Ergebnisse  ver- 
glichen. Eine  Ausrechnung  nach  Engelmann's  Methode,  durch 
Ziehen  einer  Abscisse,  parallel  zur  Horizontalen,  an  der  steilsten 
Stelle  der  Curven,  war  leider  nicht  anzuwenden,  weil  jede  meiner 
Curven  auf  einer  besonderen  Platte  aufgenommen  wurde,  und  diese 
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Methode  der  Ausrechnung  nur  dann  wirklich  einen  genauen  Werth 
ei^bt,  wenn  die  Gurven  auf  der  gleichen  Platte  über  einander  auf- 
gezeichnet werden. 

Bei  einem  Vergleiche  des  frischen  Präparates  mit  dem  „NaCl- 
Präparat"  fällt  jedoch  überall  deutlich  die  Herabsetzung  der  Leitungs- 
geschwindigkeit  in  die  Augen.  Zugleich  ersieht  man  aus  den  Tabellen, 
dass  man  bei  Reizung  von  oben  und  unten  nie  die  gleichen  Er- 
hebungen der  Zuckungen  beim  „NaCl-Nerven"  erhält,  dass  überall 
ein  Decrement  hervortritt.  Es  mussten  daher  vom  „NaCl-Nerven" 
stets  verschiedene  Aufnahmen  gemacht  werden,  um  wenigstens  un- 
gefähr einen  genaueren  Begriff  von  der  Leitungsgeschwindigkeit  zu 
erhalten.  Die  von  der  unteren  Nervenstrecke  ausgelöste  Maximal- 
zuckung war  stets  höher  als  die  von  der  oberen  Reizstelle  (s.  Tab.  I 
Nr.  1  u.  2,  3  u.  4,  5  u.  6,  Tab.  II  1  u.  2,  3  u.  4,  5  u.  6,  Tab.  ffl 
3  u.  4).  Dadurch  wurde  eine  grössere  Dauer  der  Latenzzeit  vor- 
getäuscht, und  es  musste  der  Reiz  unten  so  abgeschwächt  werden, 
dass  schliesslich  eine  niedrigere  Zuckungshöhe  resultirte  (s.  Tab.  I 
Nr.  7  u.  8,  Tab.  II  7  u.  8,  Tab.  III  1  u.  2).  Die  auf  die  erste  Weise 
ermittelten  Werthe  ergaben  zweifelsohne  eine  zu  niedrig  gehaltene 
Geschwindigkeit,  während  bei  den  auf  die  zweite  Art  ermittelten 
Werthen  die  Leitungsgeschwindigkeit  durch  die  scheinbare  Ver- 
längerung der  Latenzzeit  zu  hoch  angegeben  sein  dürfte,  sie  liefern 
also  einen  Beweis  a  fortiori.  Eine  in  Metern  ausgedrückte,  genau 
berechnete  Geschwindigkeit  ist  unmöglich  zu  ermitteln,  sie  liegt 
innerhalb  dieser  beiden  extremen  Zahlenwerthe  (s.  Tabellen). 

Ferner  geht  aus  diesen  wie  auch  aus  späteren  Versuchsreihen 
hervor,  dass  die  Reizschwellen  sich  nicht  wesentlich  anders  verhalten 
als  beim  normalen  Präparat,  während  die  Fortpflanzungsgeschwindigkeit 
grösseren  Schwankungen  unterliegt.  R.  du  Bois-Reymond  (2) 
macht  auf  diesen  Punkt  besonders  aufmerksam. 

Ein  mit  starker  Abkühlung  des  Nerven  vorgenommener  Versuch 
ergab  folgendes  Resultat: 

Tabelle  IV. 

20.  Juli  1902.  Sehr  grosse  Hana  esculenta.  Der  Ischiadicus  der  einen 
Seite  72  Stunden  mit  „Ring er' scher  Lösung^  bespült  Der  Nerv  wird  in  eine 
Kühlkammer  gelegt,  die  vom  kalten  Wasser  umspült  ist.  Temperatur  des  ein- 
und  ausfliessenden  Wassers  gemessen.  Zwischenstrecke  54  mm.  Zimmertemperatur 
20®  C.    Proportionalit&tsfactor  0,000833. 
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a)  „NaCl-Präparat"    Reizschwellen:  ob.  «=  105  mm,  bei  8^  95  mm  R.-A^  u. 
110  mm,  bei  8®  105  mm  R.-A. 


Nr. 


Ort  der 
Reizung 


R.-A. 


Temp. 
0  C. 


„Latenz- 
zeit^ in 
Coordi- 
naten- 
strichen 


Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten ** 


Zuckung- 
höhen 
in  mm 


Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
1  Seconde 


2. 

3. 
4. 


ob. 

u. 

ob. 
u. 


80 

105 

60 

85 


5,5 
6,0 
5,5 
6,0 
5,5 
5,5 


23,0 

16,6 

21,4 
10,6 


}     10,8     { 


15,5 

12,7 

15,3 
25,3 


9,64 
I    5,68 


b)  Normales  Präparat     Reizschwellen:  ob.  «^  89  mm,  bei  4^  75  mm  R.-A.; 
u.  =  105  mm,  bei  4®  105  mm  R.-A. 


5. 
6. 


ob. 
u. 


4,3 
5,3 
4,0 
5,0 


}  *•'  I  Z  \  "•*• 


Die  Geschwindigkeit  ist  hier  natürlich  gemäss  der  starken  Ab- 
kühlung beträchtlich  gesunken.  Bei  einem  Vergleich  von  1  und  2 
einerseits  und  5  und  6  andererseits  ergibt  sich  ein  doppelter  Beweis 
a  fortiori.  Denn  bei  1  und  2  ist  sowohl  die  Temperatur  höher  ge- 
halten, als  auch  bei  2,  d.  h.  unten,  ein  submaximaler  Beiz  an- 
gewandt worden,  der  die  Differenz  der  Latenzzeiten  nur  verkleinem 
kann.  Beide  Momente  müssten  auf  eine  Erhöhung  der  Geschwindig- 
keit hinwirken,  trotzdem  ergibt  sich  eine  deutlich  niedrigere  Leitungs- 
geschwindigkeit Die  wahre  Geschwindigkeit  liegt  zwischen  den  Er- 
gebnissen von  1,  2  und  3,  4.  Das  Decrement  ist  auch  hier  wieder 
deutlich  ausgesprochen. 

Durch  das  Ergebnis  dieser  Versuchsreihen  ermuthigt,  ging  ich 
zum  Gapillarelektrometer  über,  um  mir  mit  Hülfe  der  negativen 
Schwankung  des  Muskels  Auskunft  über  die  Leitungsgeschwindigkeit 
zu  verschaffen.  Gewiss  stellt  diese  Methode  auf  den  ersten  Blick 
ein  etwas  umständlicheres  Verfahren  dar  als  die  zuerst  von  Bern- 
stein angewandte  Methode,  die  Leitungsgeschwindigkeit  mit  Hülfe 
der  negativen  Schwankung  am  Nerven  zu  bestimmen;  jedenfalls  ist 
sie  aber  eine  durchaus  zuverlässige  Methode,  wenn  es  sich  um  die 
Beantwortung  einer  Frage,  wie  der  vorstehenden,  handelt. 

Die  Einrichtung  einer  Kühlkammer  war  hier  mit  viel  weniger 
technischen  Schwierigkeiten  verbunden,   denn  es  konnten  Nerv  und 
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Muskel  sehr  bequem  in  einem  Raum  mit  kühlerer  Temperatur  unter- 
gebracht werden,  während  dies  bei  der  ersten  Methode  begreiflicher- 
weise auf  sehr  erhebliche  Schwierigkelten  stiess.  Durchgängier 
wurden  die  Temperaturen  des  Controlpräparates  niedriger  gehalten^ 
so  dass  hierdurch  ein  Beweis  a  fortiori  erbracht  wurde. 

Zunächst  war  bei  dieser  Methode  eine  Frage  von  principieller 
Bedeutung  zu  entscheiden.  Kann  das  Decrement  der  Erregung 
ebenso  wie  bei  den  myographischen  Curven  eine  Verlängerung  der 
Latenzzeit  vortäuschen,  so  dass  dann  falsche  Schlüsse  für  die 
Fortpflanzungsgeschwindigkeit  entstehen?  m.  a.  W.:  Müssen  hier 
ebenfalls  die  Schwankungen  des  Quecksilbers  dieselbe  Congruenz  be- 
sitzen, um  einen  sicheren  Schluss  auf  die  Leitungszeit  zu  ziehen? 
Um  diese  Frage  zu  entscheiden,  wurden  folgende  Versuche  angestellt. 
Bei  einem  normalen  Nerv-Muskelpräparat  wurde  an  der  vom  Muskel 
entfernt  liegenden  Stelle  einmal  maximal  gereizt,  dann  ein  sub- 
maximaler, und  schliesslich  ein  dem  Schwellenwerth  sehr  nahestehender 
Reiz  applicirt. 

Tabelle  V. 

Rana  esculenta.  Nervmuskelpräparat  in  der  gewöhnlichen  Weise  hergestellt. 
Der  Muskel  wird  in  einem  Apparat  leicht  gespannt  gehalten,  dann  ein  thermischer 
Querschnitt  angelegt,  und  zum  Capillarelektrometer  abgeleitet  Längsquerschnitt- 
strom  (L.-Q.)  =  50  mm.   Reizschwellen:  ob.  «=  112  mm  R.-A.,  u.  =  76  mm  R.-A. 


Nr. 

Ort  der 
Reizung 

Temp. 

^  C. 

R.-A. 

„Latenz- 
zeit" in 
Coordi- 
naten- 
strichen 

Differenz 
der  „Latenz- 
zeiten« 

HOheo') 

der 

Schwankung 

1. 
2. 
8. 

ob. 
ob. 
ob. 

19,1 
194 
19,1 

stark 

mittelstark 

schwach 

4,9 
5,3 
5,5 

!"}- 

8,8 
8,0 
1,0 

Tabelle  VI. 

Rana  esculenta.  Nerv- Muskelpräparat  in  der  gewöhnlichen  Weise  her- 
gestellt. Thermischer  Querschnitt  Ableitung  zum  Capillarelektrometer.  Längs- 
querschnittstrom  (L.-Q.)  50  mm.  Reizschwellen:  ob.  =  101  mm  R.-A.,  u.  = 
74  mm  R-A. 


1)  Um  ein  genaues  Maass  für  die  Grösse  der  negativen  Schwankungen  zu 
gewinnen,  wäre  eine  Analyse  der  Capillarelektrometer -Curven  nöthig  gewesen; 
doch  war  praktisch  die  Höhenmessung  ausreichend,  da  die  kleineren  Curven, 
ceteris  paribus,  zugleich  auch  die  weniger  steilen  waren. 
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Nr. 

Ort  der 
Reizung 

Temp. 
0  C. 

R.-A. 

„Latenzeit" 

in  Coordi- 

naten- 

strichen 

Differenz 
der  „Latenz- 
zeiten** 

Höhe 
der  Schwan- 
kung 

1. 

-2. 

3. 

ob. 
ob. 
ob. 

6fi 
6,6 
6,6 

stark 

mittelstark 

schwach 

12,0 
13,0 
13,4 

15,0 
6,5 
4,5 

Aus  diesen  Tabellen  geht  deutlich  hervor,  dass  mit  der  Grösse 
der  Schwankung  auch  die  Latenzzeit  schwankt,  und  daher  hier  ebenso 
wie  bei  den  Zuckungscurven  eine  genaue  Ermittlung  der  Fortpflanzungs- 
geschwindigkeit beim  „NaCl-Präparat"  wegen  des  Decrements  der 
Erregung  unmöglich  ist.  Im  Uebrigen  gestalteten  sich  die  Versuche 
folgendermaassen : 

Tabelle  VII. 

23.  Juli  1902.  Grosse  Rana  esculenta.  Der  Ischiadicus  der  einen  Seite 
30  Stunden  mit  „Ringer 'scher  Lösung**  bespOlt  Der  Muskel  wird  leicht  ge- 
spannt erhalten,  am  peripheren  Ende  ein  thermischer  Querschnitt  angelegt  und 
Tom  Muskel  zum  Capillarelektrometer  abgeleitet  Zimmertemperatur  17,75^  C. 
Zwischenstrecke  50  mm.    Proportionalitätsfactor :  0,00084. 

a)  „NaCl-Präparat".     Reizschwellen:  ob.  =  92  mm  R.-A.,  u.  «  105  mm  R.-A. 
L.-Q.  =  70  mm.    Oberes  freies  Ende  =  10  mm. 


Nr. 

Ort  der 
Reizung 

R.-A. 

Temp. 
«  C. 

„Latenz- 
zeit" in 
Coordi- 
naten- 
strichen 

Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten" 

Höhen 

der 
Schwan- 
kung 

Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
1  Secunde 
m 

1. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 

ob. 

u. 

ob. 

u. 

ob. 

u. 

80 
80 
80 
80 
80 
80 

7,1 
7,1 

8,1 
8,1 
8,5 
8,5 

11,0 
6,0 

11,0 
6,7 

10,5 
6,5 

1      '^'^     { 

i  'M 

4,5 
5,1 

4,0 

M 
4,0 
5,1 

1    11,90 
1    13,89 
j    13,23 

b)  Normales  Präparat    L.-Q.  =  50  mm.    Reizschwellen:  ob.  ==  95  mm  R.-A., 
u.  =  85  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  14,0  mm. 

ob.     I     80     I      6,2       I      14,0       |i 
u.  73  6,2 


I  !JS  |l  «  i|   !:§  |l  "•" 


Tabelle  Vffl. 

29.  Juli  1902.     Grosse  Rana  esculenta.     Der  Ischiadicns  der  einen  Seite 
29 — 30  Stunden  mit  „Ringer' scher  Lösung"  bespült    Anordnung  wie  im  vorigen 
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Tersuch.   Zimmertemperatur  18,3  ^  C.    Zwischenstrecke  50  mm.    Proportionalitfttsr 
factor:  0,00084. 

a)  „NaCl-Präparat".    L.-Q.  =  60  mm.    Reizschwellen:  ob.  =  97  mm  R.-A., 
u.  =  93  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  «>  2  mm. 


Nr. 

Ort  der 
Reizung 

R.-A. 

Temp. 
»  C. 

„Latenz- 
zeit" m 
Coordi- 
naten- 
strichen 

Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten" 

Höhe  der 
Schwan- 
kung 
in  mm 

Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
1  Secunde 
m 

1. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 

ob. 

u. 

ob. 

u. 

ob. 

u. 

77 
73 
77 
78 

? 

'? 

18,0 
18,0 
18,5 
18,5 
19,0 
19,0 

5,5 
3,1 
5,3 
2,9 
5,3 
3,2 

1  ^.'  { 

7,1 
8,0 
5,9 
6,0 
5,2 
4,0 

}    24.25 
}    24,25 
[    28,41 

b)  Normales  Präparat    L.-Q.  «=  50  mm.    Reizschwellen:  ob.  =  112  mm  R.-A. 
u.  =  76  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  =^  5  mm. 


7. 
8. 


ob. 


105 


19,2 
19,2 


4,8 
3,0 


1,8 


ri 


9,1 
9,1 


33,11 


Tabelle  IX. 

30.  Juli  1902.  Grosse  Rana  esculenta.  Der  Ischiadicus  der  einen  Seite 
48  Stunden  mit  „Ring  er 'scher  Lösung"  bespült  Anordnung  wie  im  Torigen  Ver- 
such.   Zwischenstrecke  =>  50  mm.    Proportionalitätsfactor :  0,00084. 

a)  „NaCl-Präparat".    L.-Q.  «=  60  mm.    Reizschwellen:   ob.  «  100  nun  R..A., 
u.  =  84  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  ==  2,5  mm. 


Nr. 

Ort  der 
Reizung 

R.-A. 

Temp. 
«  C. 

„Latenz- 
zeit" in 
Coordi- 
naten- 
strichen 

Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten" 

Höhen  der 
Schwan- 
kung 
in  mm 

Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
1  Secunde 
m 

1. 
2. 
3. 
4. 

ob. 
u. 
ob. 
u. 

80 

71 
80 
68 

7,6 
7,6 
7,1 
7,1 

11,7 
8,0 

12,5 
8,6 

1 ».'  1 
)  ^'  { 

4,0 
3,0 
3,8 
3,3 

j    16,67 
1    15,15 

b)  Normales  Präparat    L.-Q.  —  50  mm.    Reizschwellen:  ob.  «=  101  mm  R.-A., 
u.  =  74  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  =»  4  mm. 


5. 

ob. 

81 

6,9 

10,7 

6. 

u. 

51 

6,9 

7,8 

7. 

ob. 

81 

6,8 

11,0 

8. 

u. 

51 

6,8 

8,0 

1  '''  { 

}      3.0     { 


12,8 
12,8 
13,0 

12,8 


I    20,83 
}    20,00 
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Tabelle  X. 

1.  August  1902.  Grosse  Hana  esculenta.  Der  Ischiadicus  der  einen  Seite 
48  Stunden  mit  „Ringer' scher  Lösung"  bespült.  Annordnung  wie  im  vorigen 
Versuch.  Thermischer  Querschnitt.  Zimmertemperatur  19,1  ^  C.  Zwischenstreckc 
50  mm.    Proportionalitätsfactor:  0,00086. 

a)    „NaCl-Präparat".     L.-Q.  =  60  mm.     Reizschwellen:    ob.  =:=  105  mm    R.-A., 
u.  =  75  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  «=  2,0  mm. 


Nr. 

Ort  der 
Reizung 

R.-A. 

Temp. 
0  C. 

„Latenz- 
zeit" in 
Coordi- 
nateu- 
strichen 

Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten" 

Höhe  der 
Schwan- 
kung in 
mm 

Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
1  Secunde 
m 

1. 
2. 
8. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

ob. 

u. 

u. 

ob. 

u. 

ob. 

u. 

ob. 

u. 

85 

55 
Sehwell« 

85 
Schwelle 

75 

55 

75 
Schwelle 

10,4 
10,4 
9,9 
9,9 
9,9 
9,6 
9,6 
9,6 
9,6 

8,2 
4,4 
7,2 
9,6 
6,7 
9,8 
4,8 
9,6 
6,8 

j  3,8 

1  ^^  [2,9 

1  5,0 
j  3,3 

6 

13,3 
0,6 
6,9 
1,3 
6,9 

13,2 
6,9 
4,2 

|l5,15 

i2S»2lLoo 

1 11,63 
)l7,24 

li)  Normales  Präparat.    L.-Q.  ^-  50  mm.    Reizschwellen:  ob.  =  105  mm  R-A., 
u.  =  76  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  =  4  mm. 

10.  I     ob.      I     85     I       9,4      I      8,3       11  oa  I      12,1 

11.  u.  56  9,4  5,3        /  '^'"  15,9 


21,32 


Tabelle  XI. 
29.  August  1902.    Mittelgrosse  Rana  esculenta.    Der  Ischiadicus  der  einen 
Seite  48  Stunden  mit  „Ringe rascher  Lösung"  bespalt   Anordnung  wie  im  vorigen 
Versuch.   Thermischer  Querschnitt.   Zwischenstrecke  39,5  mm.   Proportionalitäts- 
factor: 0,00086. 
a)  „NaCl-Präparat".    L.-Q.  =  60  mm.    Reizschwellen:   ob.  =  100  mm  R.-A., 
u.  =  97  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  =  ? 


Nr. 


Ort  der 
Reizung 


R.-A. 


Temp. 
0  C. 


„Latenz- 
zeit" in 
Coordi- 
naten- 
strichen 


Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten" 


Höhe  der 
Schwan- 
kung 
.  in  mm 


Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
l  Secunde 
m 


1. 
2. 
3. 
4. 
5. 


ob. 
u. 
u. 
ob. 
u. 


80 

80 
Schwelle 

80 
Sehweil« 


11,2 
11,2 
10,6 
10.6 
10,6 


7,5 

4,7 
5,3 
8,0 
5,3 


2,8 


6,9 
14,8 
7,0 
7,3 
5,0 


( 


2,7 
2,7 

h)  Normales  Präparat.    L.-Q.  =  60  mm.    Reizschwellen:   ob.  = 
u.  ==  93  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  =  ? 
6.     I     ob.     I     80     I       9,3      I        9,0       \[      qc\       I        ^'^ 


7. 


80 


9,3 


7,0 


|) 


2,0 


4,2 


16,46 

17,16 
17,16 
110  mm  R.-A., 

JJ,9o 
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3.  September  1902.  Mittelgrossc  Rana  esculenta.  Der  Ischiadicus  der 
einen  Seite  48  Stunden  mit  „Hin ger* selber  Lösung''  bespült  Anordnung  wie 
in  Torigen  Versuchen.  Zimmertemperatur  19,0®  C.  Zwischenstrecke  89,5  mm. 
Proportionalitätsfactor  0,00086. 


a)   „NaCl-Präparat". 
u.  = 


L.-Q.  =  80  mm.     Reizschwellen:   ob.  =  105  mm   R.-A., 
95  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  =  2  mm. 


Nr. 

Ort  der 
Reizung 

R.-A. 

Temp. 
•  C. 

pLatenz- 
zeit"  in 
Coordi- 
naten- 
strichen 

Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten" 

Höhen  der 
Schwan- 
kung 
in  mm 

Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
1  Secunde 
m 

1. 
2. 
3. 
4. 
5. 

ob. 

u. 

u. 

u. 

ob. 

85 

85 

Sekweile 

85 

10,2 

10,2 

10,0 

9,5 

9,5 

9,8 

5,0 

6,0 

7,0 

10,5 

j  4,8 
}3,5}^'5 

3,9 
15,0 
3,0 
2,5 
3,0 

}      9,83 
}     10,03 
}     13,17 

b)  Normales   Präpaiat    L.-Q.  =  60  mm.    Reizschwellen:  ob.  =  101  mm  R.-A., 
u.  =  105  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  =  3  mm. 


6. 

7. 


ob. 


83 
70 


9,4 
9,4 


12,6 
10,6 


2,1 


2,0 
2,1 


21,94 


Tabelle  XIII. 

4.  September  1902.  Grosse  Rana  esculenta.  Der  Ischiadicus  der  einen 
Seite  72  Stunden  mit  „Ringer' scher  Lösung''  bespült  Anordnung  wie  in  vorigen 
Versuchen.  Thermischer  Querschnitt  des  Muskels.  Zwlechenstrecke  39,5  mm. 
Proportionalitätsfactor:  0,00086. 

a)  „NaCl -Präparat".    L.-Q.  «  80  mm.     Reiz.schwellen :  ob.  =  90  mm  R.-A., 
u.  =  95  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  =12  mm. 


XT 

Ort  der 

Nr. 

Reizung 

1. 

ob. 

2. 

u. 

3. 

u. 

4. 

u. 

5. 

ob. 

6. 

u- 

7. 

ob. 

R.-A. 


Temp. 
«  C. 


„Latenz- 
zeit" in 
Coordi- 
naten- 
strichen 


Differenz- 

der 
„Latenz- 
zeiten" 


Höhen  der 
Schwan- 
kung in 
mm 


Mittl.  Ge- 
schwindigkeit 
in 
1  Secunde 
m 


70 

75 

Schwelle 

submax.  Reiz 

70 
submax.  Reiz 

70 


10,2 
10,2 
9,5 
9,1 
9,1 
8,1 
8,1 


8,8 
4,0 
6,0 
5,5 

10,5 
6,5 

11,0 


}4,8 

j  5,0  1  4>^ 
J4,5 


7,4 
19,5 
3,5 
5,0 
7,4 
6,5 
7,4 


}9,83 

'9,18|l^>^ 
10,03 


Digitized  by 


Google 


Ueber  verminderte  Leitungsgeschwindigkeit  etc. 


579 


b)  Normales  Präparat.    L.-Q.  ^=  60  mm.    Reizschwellen:  ob.  =«=115  mm  R.-A., 
u.  =  90  mm  R.-A.    Oberes  freies  Ende  «=15  mm. 


Nr. 

Ort  der 
Reizung 

R.-A. 

Temp. 
^  C. 

„Tiatenz- 
zeit"  in 
Coordi- 
naten- 
strichen 

Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten" 

Höhen  der 
Schwan- 
kung 
in  mm 

Mittl.  Ge- 
schwindig- 

keit  in 

1  Secunde 

m 

8. 

9. 
10. 
11. 

ob. 
u. 
ob. 
u. 

90 
70 
90 
70 

7,9 
7,9 
7,6 
7,6 

7,5 
5  5 
7,5 
5,5 

1 2.»  1 
1  "  1 

11,6 
11,6 
11,6 
11,6 

1    22,97 
1    22,97 

Im  Allgemeinen  föUt  bei  diesen  Versuchsreihen  auf,  dass  die 
Unterschiede  in  der  Leitungspeschwindigkeit  zwischen  „NaCl-Nerv" 
und  normalem  Nerven  nicht  diese  hohen  Werthe  ergeben  wie  bei  den 
zuerst  angestellten  Versuchen.  Dies  liegt  wohl  hauptsächlich  an  der 
meist  durchgeführten  kälteren  Temperirung  des  normalen  Nerven 
und  dessen  dadurch  herabgedrückter  Geschwindigkeit.  So  gering  der 
Unterschied  von  1®  auch  bei  Zimmertemperatur  von  circa  18®  auf 
die  Leitungsgeschwiudigkeit  ist,  so  fällt  er  bei  einer  Temperatur  von 
circa  8®  doch  schon  mit  in's  Gewicht. 

Man  könnte  geneigt  sein,  anzunehmen,  dass  die  Unterschiede, 
die  hier  ausgerechnet  würden ,  in  das  Gebiet  der  möglichen  Fehler- 
grenze fielen,  aber  einmal  kehrt  constant  die  Verzögerung  der  Leitung 
beim  „NaCl-Nerven"  wieder,  und  zweitens  sind  dazu  die  Werthe  für 
den  frischen  Nerven  meist  bei  einer  kälteren  Temperatur  gewonnen. 

Ich  kann  in  allen  diesen  Versuchen  nur  eine  Bestätigung  der 
zuerst  angestellten  und  damit  auch  der  von  Gotch  und  Burch  am 
Nerven  selbst  beobachteten  Thatsache  erblicken,  dass  thatsächlich  die 
Leitungsgeschwindigkeit  bei  dem  „NaCl-Nerven"  eine  verzögerte 'ist, 
und  dass  diese  Verzögerung  um  so  deutlicker  hervortritt,  je  länger 
die  Einwirkung  der  Lösung  statthat. 

Es  lag  nahe,  denselben  Versuch  zu  wiederholen,  bei  dem 
Gotch  und  Burch  zu  ihrem  Resultat  gekommen  waren,  d.  h.  den 
Nervenquerschnittsstrom  zu  benutzen  und  ihn  zum  Capillarelektro- 
meter  abzuleiten.  Im  Anschluss  an  Versuch  IX  wurde  ein  solcher 
Versuch  angestellt. 
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„Latenzzeit'^ 

in  Coordinaten- 

theilstricben 


Temp. 
0  C. 


Höhe  der 
Schwankung 


MittL  Ge- 
schwindigkeit 


„NaCl-Nerv"  . 
Frischer  Nerv 


5,0 
2,3 


5,5 
5,6 


1,2 
8,0 


8,U 
17,27 


Die  Unterschiede  erscheinen  hier  viel  auffälliger,  selbst  wenn  man 
die  verschiedenen  Grössen  der  Quecksilberexkursion  berücksichtigt; 
allerdings  ist  die  Temperatur  sehr  kühl.  Gotch  und  Burch  gaben 
für  eine  Temperatur  von  6^  für  den  „NaCl-Nerven"  eine  Geschwindig- 
keit von  6  m  in  der  Secunde  an,  während  sie  die  des  normalen  Nerven 
auf  10 — 15  m  in  der  Secunde  schätzten.  Allerdings  sind  diese  Werthe 
ebenso  approximativ  wie  die  meinigen,  da  die  Forscher  mit  denselben 
Schwierigkeiten  in  der  Ablesung  zu  kämpfen  hatten.  Interessant  ist 
die  ebenfalls  von  ihnen  gemachte  Beobachtung,  dass  die  Schwankung 
des  „NaCl-Nerven"  gedehnter  und  nicht  so  hoch  ausfiel! 

Eine  wichtige  Frage  werfen  diese  Versuche  auf:  Ist  diese  Ver- 
langsamung der  Erregungsleitung  nur  auf  den  Einfluss  der  „Ringer- 
sehen  Lösung  zu  beziehen,  oder  sind  hier  schon  Degenerationsvorgänge 
am  Nerven  vorhanden,  die  diese  Verzögerung  verursachen?  Es  ist 
wohl  kaum  anzunehmen,  dass  bei  einem  Kaltblütler  innerhalb  der 
ersten  24—30  Stunden  nach  Durchschneidung  eines  Nerven  die 
Degeneration  sich  so  bemerkbar  machte,  dass  sie  eine  derartige 
Herabsetzung  in  der  Fortpflanzungsgeschwindigkeit  bevrirken  kann. 
Um  diesen  Punkt  aber  auch  experimentell  zu  prüfen,  durchschnitt 
ich  am  lebenden  Thier  den  Ischiadicus  der  einen  Seite,  ohne  den 
Nerven  weiter  herauszupräpariren,  und  liess  das  Thier  1  bis  2  Tage 
leben.  Dann  wurde  das  Thier  getödtet  und  in  derselben  Weise  wie 
bei  den  ersten  Versuchen  verfahren,  d.  h.  es  wurde  die  Gontraction 
des  Muskels  graphisch  verzeichnet. 

Tabelle  XIV. 

4.  Juli  1902.  Grosse  Bana  esculenta.  In  leichter  Aethemarkose  wird  aa 
der  einen  Seite  die  Rückenmuskulator  gespalten,  der  Plexus  ischiadicus  hoch 
oben  am  Rückenmark  dnrchtrennt  Nach  24  Stunden  wurde  das  Thier  getödtet. 
Versuchsanordnung  wie  bei  Versuchen  I— III.  Proportionalitätsfactor:  0,00086. 
Zwiscbenstrecke  «  50  mm.    Zimmertemp.  »=  18,2^  G. 
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a)  1  Tag  vorher  durchschnittener  Nerv.    Reizschwellen:  ob.  ^  125  mm  R.-A., 

u.  =■  115  mm  R.-A. 


Nr. 

Ort  der 
Reizung 

R.-A. 

Temp. 

0 

„Latenz- 
zeit" in 
Coordi- 
naten- 
strichen 

Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten« 

Zuckungs- 
höhen in 
mm 

Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
1  Secunde 
m 

1. 
2. 

3. 
4. 

ob. 
u. 
ob. 
u. 

111 
HO 
111 
110 

17,6 
17,6 
18,2 
18,2 

14,8 
13,0 
14,5 
12,7 

1  ■•»  { 

260 
255 
282 
280 

i    32,27 
1    32,27 

b)  Normales  Präparat.   Reizschwellen:   ob.  =  115  mm  R.-A.,  u.  =  115  mm  R.-A. 


5. 

ob. 

105 

18,7 

14,8 

1  *«  { 

336 

6. 

u. 

105 

18,7 

12,8 

290 

7. 

ob. 

100 

18,0 

15,5 

1  ^'  { 

365 

8. 

u. 

98 

18,0 

13,4 

355 

9. 

ob. 

100 

18,2 

15,8 

1   w    1 

350 

10. 

n. 

95 

18,2 

14,0 

330 

I  29,01 
27,20 
32,27 


Tabelle  XV. 

5.  Juli  1902.  Grosse  Rana  esculenta.  Der  Ischiadicus  an  der  einen  Seite 
durchschnitten  und  wieder  versenkt  Nach  54  Stunden  wurde  das  Thier  getödtet 
Gleiche  Yersuchsanordnung  wie  beim  vorigen  Versuch.  Zimmertemperatur  18^®  0. 
Zwischenstrecke  50  mm.    Proportionalitätsfactor  0,00086. 

a)  54  Stunden  vorher  durchschnittener  Nerv.   Reizschwellen:  ob.  »»  126  mm  R.-A.9 

u.  =  98  mm  R.-A. 


Nr. 

Ort  der 
Reizung 

R..A. 

Temp. 
«  C. 

„Latenz- 
zeit" in 
Coordi- 
naten- 
strichen 

Differenz 

der 
„Latenz- 
zeiten" 

Zuckungs- 
höhen in 
mm 

Mittl.  Ge- 
schwindig- 
keit in 
1  Secunde 
m 

1. 
2. 
3. 
4. 

ob. 
u. 
ob. 
u. 

102 
93 

102 
93 

18,0 
18,0 
18,4 
18,4 

13,5 
11,7 
14,2 
12,5 

1  '^  1 

329 
330 
330 
330 

)    32,27 
1    34,68 

b)  Normales  Präparat    Reizschwellen:  ob.  =  125  mm  R.-A.,  u.  =  110  mm  R-A. 


5. 
6. 

7. 
8. 


ob. 

110 

17,8 

13,7 

1 

■•'  { 

325 

u. 

100 

17,8 

12,0 

319 

ob. 

110 

17,85 

13,7 

1 

■•'  { 

330 

u. 

HO 

17,85 

12,0 

331 

>    84,68 
I    34,68 
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Man  wird  kaum  geneigt  sein  können,  aus  diesen  beiden 
Reihen  irgend  welche  Veränderungen  der  Geschwindigkeit  beim 
„degenerirendeu*  Nerven  herauslesen  zu  wollen. 

Zusammenfassung.  Aus  den  Versuchen  ergibt  sich  also,  dass  die 
Leitungsgeschwindigkeit  im  „NaCl-Nerven"  gegenüber  dem  normalen 
Nerven  herabgesetzt  ist.  Diese  Beobachtung  steht  vollkommen  im  Ein- 
klang mit  der  von  Gotch  und  Burch  gefundenen.  Eine  in  Metern 
genaue  Geschwindigkeit  ist  allerdings  bei  dem  grossen  Decrement  der 
Erregung  im  „NaCl-Nerven**  nicht  möglich,  zumal  die  Anzahl  der 
Versuche  leider  eine  beschränkte  blieb.  Wenn  ich  ungefähre  Angaben 
machen  darf,  so  würden  sich  aus  den  Tabellen  ungefähr  folgende 
Werthe  ergeben: 

Temp.  ca.  18®.  Normaler  Nerv:  ca.  31,75  m  in  1  Secunde 

,  ,     18  ^  ,NaCl-Nerv«:  ,    20,00    ,    „  1        „ 

„  „      8^  Normaler  Nerv:  „   21,00    „    „  1        , 

„  „      8^  ,NaCl-Nerv«:  „    12-15  „    „  1        „ 

Methodisch  von  Interesse  ist  bei  dieser  Arbeit  die  Anwendung 
der  negativen  Schwankung  des  Muskels  zur  Bestimmung  der  Leitungs- 
geschwindigkeit,  ein  Verfahren,  das  um  so  mehr  zur  Beantwortung 
einer  solchen  Frage  sich  eignet,  als  es  durch  die  steilere  Curvenform 
und  den  Wegfall  der  „mechanischen  Latenzzeit  des  Muskels"  eine 
genauere  Messung  gestattet  als  bei  den  Contractionscurven. 

Herrn  Dr.  Garten,  auf  dessen  Anregung  die  Arbeit  begonnen, 
und  mit  dessen  Hülfe  sämmtliche  Experimente  ausgeführt  wurden, 
spreche  ich  auch  an  dieser  Stelle  meinen  verbindlichsten  Dank  aus. 
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5)  Locke.  Citirt  nach  einer  Notiz  aus  dem  Centralblatt  für  Physiologie  1896, 
da  die  Originalabhandlung  (Artificial  fluids  as  uninjourious  as  possible  to  ani- 
mal  tissues.  The  Boston  med.  and  surg.  Journal  1896  Nr.  13)  nicht  zu  er- 
halten war. 

6)  Engelmann,  lieber  den  Einfluss  der  Reizstärke  auf  die  Fortpflanzungs- 
geschwindigkeit der  Erregung  im  quergestreiften  Froschmuskel.  Pflüger's 
Archiv  Bd.  66  S.  574.    1897. 

7)  Garten,  lieber  rhythmische  elektrische  Erscheinungen  am  quergestreiften 
Skelettmuskel.  Abhandlungen  der  math.-phyB.  Classe  der  kgl.  säclis.  Ge- 
sellschaft der  Wissenschaften  1897. 


ErkläruBg  der  AbbildüBgeB. 


Die  Abbildungen  geben  die  Originale  in  ca.  *H  der  nat.  Grösse  wieder.  Das  Co- 
ordinatensystem  ist  von  10  zu  10  Theilstrichen  durch  eine  stärker  markirte  Linie 
ausgezeichnet.  Der  Abstand  zwischen  je  2  Theilstrichen  beträgt  ca.  ^/looo  See. 
Die  Curven  sind  stark  beschnitten,  so  dass  der  Jaquet'sche  Chronograph  nicht 
zu  sehen  ist    Die  Stimmgabel  schwingt  ca.  118  Mal  in  1  See. 

Abbildungen  1,  2,  3.  4  (siehe  Tab.  II,  7,  8,  9,  10  S.  8)  stellen  die  Zuckungs- 
curven  dar.  Sie  sind  von  links  nach  rechts  zu  lesen.  Der  untere  dunkle  Strich 
markirt  den  Reizhebel ;  sein  momentanes  Verschwinden  gibt  den  Reizmoment  an. 
Durch  das  Fehlen  einer  Speiche  am  rotirenden  Rad  ist  öfter  ein  senkrechter 
Strich  ausgefallen. 

Abbildung  1  und  2  (normales  Präparat). 

R..A.    Temp.    r.^^^-    DifTer.    Höhen  ^S;. 


Nr.  1  (Tab.  II,    9)  ob.     117        19,0  11,2 

Nr.  2  (Tab.  11,  10)  u.       102        19,0  9, 


,2   )  I    27,0  1 

,6   )     1'^    1    27,0  1   ^l'Öö 


Abbildung  8  und  4  („NaCl-Präparat''). 

■p    A    Temp.  .Latenz-   n;«v»,.    Höhe  der     Mittl. 
^''^'     0  C.      Zeiten"     ^*"®^-   Schwank.   Geschw. 

Nr.  8  (Tab.  II,   7)  ob.      86      19,5  12,2   \     ^  ^    J    28,0 

Nr.  4  (Tab.  II,  8)  u.      110      19,5  9,7 


)     2,5   j    JJ  }       20,33 


Letztere  Reizung  ist  eine  submaximale;  bei  maximaler  Reizung  fällt  die 
Zuckung  höher  aus;  die  Latenzzeit  wird  zugleich  kürzer,  die  Geschwindigkeit  also 
geringer  (s.  Tab.  II,  2  u.  4.) 

Abbildungen  5,  6,  7,  8  (s.  Tab.  XIII,  6,  7,  10,  11)  illustriren  die  Versuche 
mit  dem  Capillarelektrometer.  Die  Abbildungen  sind  von  rechts  nach  links  zu 
lesen.  Die  Steilheit  der  Schwankung  fällt  nicht  so  in  die  Augen,  da  kältere 
Temperaturen  (s.  Tab.  XIII)  angewandt  wurden  und  bei  diesen  der  Ablauf  der 
negativen  Schwankung  sehr  verzögert  ist  Der  Reizmoment  ist  hier  ebenfalls 
durch  den  Hebel  markirt 
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Abbildung  5  und  6  (normales  Präparat). 

ry    4      Temp.    „Latenz-    ni4r^..      Höhe  der      Mittl. 
^•■^-      0  C.        leiten«      ^^^^'     Schwank.    Geschw. 

Nr.  5  (Tab.  XIII 10)  oben     90         7,6  7,5  1  f    11»^    \      92  97 

Nr.  6  (Tab.  XIII 11)  unten    70         7,6  5,5  j         '         \    11,6    ) 

Abbildung  7  und  8  („NaCl-Präparat"). 

T,   A      Temp.    -Latenz-    n;^«.      Höhe  der      Mittl. 
^•■^-       0  C.       Zeiten«      ^^^^'     Schwank.    Geschw. 

Nr.  7  (Tab.  XIII 7)  oben       70         8,1  11,0  1        ..       i     "'»^    \      10  08 

Nr.  8  (Tab.  XUI 6)  unten  abux.       8,1  6,5  J         '         (     6,5     J 

Letztere  Heizung  war  ebenfalls  eine  submaximale.    Bei  maximaler  Reizung 
8.  Tab.  XIII  2)  fällt  die  Schwankung  beträchtlich  höher  aus. 
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(Aus  dem  physiologischen  Institut  der  Universität  Strassburg  i.  £.) 

Die  Folgen 

der  Durchschneidungr  der  sensibeln  Wurzeln 

im  unteren  Lumbalmarke,  im  Sacralmarke  und 

In  der  Cauda  equlna  des  Hundes. 

Ein  Beitrag 
zur  Lehre  der  Bewegungen  des  Schwanzes  und  Afters. 

Von 

Dr.  med.  Ij,  JHerxIimcher, 

Assistent  am  Institute. 


Das  Studium  der  Bewegungen  des  Schwanzes  ist  im  Stande, 
eine  Menge  anregender  physiologischer  Fragen  zu  entwickeln.  Ich 
sehe  hier  ganz  ab  von  den  Bewegungen  des  Schwanzes  niederer 
Wirbelthiere ;  die  Beobachtungen  an  denselben  sollen  der  Gegenstand 
einer  besonderen  Abhandlung  werden.  Schon  die  verschiedenen 
Functionen,  zu  denen  höhere  Thiere  ihren  Schwanz  heranziehen,  gibt 
Anregung  genug,  wenn  es  gilt  zu  entscheiden,  sind  die  Bewegungen 
rein  reflectorisch ,  gewollt  oder  blosse  Ausdrucksbewegungen.  Ich 
möchte  nur  einige  Functionen  erwähnen.  Gewissen  Thieren,  vor- 
züglich den  Beutelthieren ,  dient  der  Schwanz  als  Sprung-  und  Stütz- 
apparat, anderen,  den  Klammeraffen,  als  geschickter  Greifapparat 
(man  vergleiche  nur  die  Schilderung,  die  Brehm  von  den  Ateles- 
arten  gibt);  er  wird  femer  in  Bewegung  versetzt  zur  Abwehr  gegen 
Insectenstiche,  als  Barometer  der  Stimmung  eines  Tieres  sind  seine 
Bewegungen  uns  wohl  bekannt.  Schliesslich  spielt  er  im  Geschlechts- 
leben gewisser  Thiere  (namentlich  bei  den  Hunden)  eine  nicht  un- 
wesentliche Rolle. 

Die  Bewegungen  dieses  Körpertheiles  erfolgen  als  der  Ausdruck 
übersichtlicher,  sich  entgegenwirkender  Kräfte  —  ein  passendes 
Object ,  das  Spiel  der  Agonisten  und  Antagonisten  zu  studiren.  Die 
Vergesellschaftung  der  Bewegungen  mit  Bewegungen  des  Afters,  die 
Auslösung  gleichzeitiger  Bewegungen  des  Afters  und  des  Schwanzes 
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voüi  Intestinaltractus  aus,  kann  verschiedene  Fragen  der  Goordination 
und  Synergie  beleuchten.  Schliesslich  ist  der  Schwanz  im  Allgemeinen 
ein  Organ,  dessen  Bewegung  von  keinem  Schaden  oder  Nutzen  für 
das  Thier  ist,  d.  h.  ein  Organ,  dessen  Bewegung  absolut  nicht 
nothwendig  ist.  Ich  betone  diesen  Umstand  besonders,  aus  ge- 
wichtigen Gründen,  wie  ich  später  zu  zeigen  habe. 

Ich  sehe  ganz  ab  von  der  Bedeutung  des  Schwanzes  für  den 
Evolutionisten  —  und  von  dieser  Seite  aus  ist  er  auch  am  meisten 
gewürdigt  worden  — ,  und  glaube  schon  durch  die  aufgeworfenen 
Fragen  den  Nachweis  geführt  zu  haben,  dass  die  Interesselosigkeit, 
mit  der  bis  jetzt  der  Schwanz  von  Seiten  der  Physiologen  behandelt 
worden  ist,  mir  durch  nichts  begründet  erscheint. 

Als  ich  selbst  an  das  Studium  der  Bewegungen  des  Schwanzes 
herantrat,  glaubte  ich  durch  experimentelle  Versuche  an  diesem 
Organe  zunächst  eine  mich  beschäftigende  Frage  zur  Lehre  der 
Compensationserscheinungen  in  Angriff  nehmen  zu  können.  In  letzter 
Zeit  war  es  vor  Allem  Bickel  (Ij,  der  auf  Grund  einer  Reihe  ge- 
lungener und  lehrreicher  Experimente  zu  demoustriren  im  Stande 
war ,  wie  in  ihrer  motorischen  Function  geschädigte  Extremitäten  — 
ihre  Functionsstörung  war  durch  künstliche  Asensibilität  bedingt  — 
wieder  functionstüchtig  werden  können,  und  zwar  auf  Grund  von 
Compensationsvorgängen.  Den  Modus  dieser  Compensationsvorgänge 
beabsichtigte  ich  zu  präcisiren,  zumal  da  es  mir  schien,  dass  die 
erwähnten  und  ähnlichen  Arbeiten  einen  wesentlichen  Factor,  der 
zur  Erklärung  der  Compensationsvorgänge  herangezogen  werden 
muss,  nicht  genügend  betonen  und  das  Hauptgewicht  auf  die  zu 
beobachtende  Ausbildung  oder  Umstimmung  motorischer  Central- 
theile  legten ,  die  die  motorisch  geschädigten  Extremitäten  zu  neuer 
Tliätigkeit  befähigen  sollten.  Ich  glaubte  den  Vorgang  der  Com- 
pensation  genauer  analysiren  und  ihm  durch  folgenden  Satz  Aus- 
<lruck  verleihen  zu  müssen:  Asensible  Extremitäten  er- 
fahren eine  compensatorische  Sensibilität  durch  den 
in  dem  übrigen  Thier e  bestehenden  Rest  von  Sensibilität, 
Wenn  ein  Thier  mit  z.  B.  asensiblen  Hinterextremitäten  beständig 
ausrutscht,  wenn  es  nicht  frei  stehen  kann,  wenn  es  umfällt,  wenn 
es  nicht  weiterkommt,  wenn  es  stolpert,  hängen  bleibt  etc..  so  ist 
eben  das  ganze  Thier  an  der  Veränderung  betheiligt,  und  sein  Be- 
streben wird  danach  gerichtet  sein,  die  unangenehmen,  seine  Existenz 
schwer    schädigenden    Zwischenfälle    durch   irgend  welche  Muskel- 
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thfttigkeit  zu  beseitigten.  Mit  anderen  Worten,  das  Thier  lernt 
nicht,  wieder  seine  Extremitäten  richtig  zu  bewegen,  sondern 
es  lernt,  nicht  umzufallen,  nicht  zu  stolpern  etc.  Allerdings  im 
Effect  kommt  es  auf  dasselbe  hinaus:  schliesslich  bewegt  es  seine 
Extremitäten  richtig.  Aber  es  bewegt  sie  eben  richtig,  weil  das 
richtige  Bewegen  ftlr  das  Thier  am  nützlichsten  ist.  Durch  all- 
mählichen Ausschluss  des  Falschen,  Ueberflüssigen  erfolgt  jedes  Er- 
lernen —  nicht  allein  erst  durch  Ausbildung  eines  ad  hoc  fnnctio- 
nirenden  Centrums.  Das  Gentrum  ist  erst  dann  ausgebildet,  wenn 
ein  Bewegungsmodus  erst  so  und  so  oft  Mal  in  ein  und  denselben 
Bahnen  abgelaufen  ist.  Der  ideale  Beweis,  so  folgerte  ich  weiter, 
für  den  soeben  skizzirten  Modus  der  Compensation  liesse  sich  er- 
bringen, gelänge  es,  einen  Körpertheil  zu  finden,  der,  asensibel  ge- 
macht, gelähmt  oder  falsch  bewegt  würde,  ohne  weiter  das  Gesammt- 
thier  durch  seine  Functionsstörung  zu  belästigen  und  dadurch  seine 
besondere  Aufmerksamkeit  auf  sich  zu  lenken.  Ein  solcher  Körper- 
theil müsste  für  immer  functionsunfthig  bleiben.  Dieser  Ideen- 
gang war  es,  der  mich  dazu  brachte,  den  Schwanz  des  Hundes  zu 
anästhesiren. 

Allein  durch  seine  Sensibilität  steht  dieser  Körpertheil  in 
Correlation  —  wollen  wir  sagen,  um  uns  ganz  allgemein  aus- 
zudrücken —  mit  dem  bewegenden  und  handelnden  Vorderthiere.  Ob 
er  sich,  asensibil  gemacht,  bewegt  oder  nicht,  davon  kann  das  Thier 
keine  Notiz  nehmen:  weder  das  allgemeine  Lagegefühl,  noch  das 
Auge  oder  ein  anderes  Sinnesorgan  können  von  seiner  Functions- 
störung Nachricht  geben  —  und  er  braucht  sich  auch  nicht  zu  be- 
wegen: ob  ein  Hund  wedelt  oder  nicht,  das  kann  ihm  zunächst 
weder  schaden  noch  nützen.  Meine  Erwartungen  wurden  dadurch 
getäuscht,  dass  es  sich  herausstellte,  dass  der  asensible  Schwanz 
durchaus  keine  Schädigung  in  seiner  Motilität  erfährt.  Zur  Stütze 
der  entwickelten  Anschauung  der  Compensationsvorgänge  kann  er 
also  nicht  herangezogen  werden;  aber  die  gefundene  Thatsache 
ist  von  anderer  Seite  aus  bemerkenswerth. 

Unter  dem  Begriffe  der  Sensomobilität  hat  Exner(2)  die  Er- 
scheinung zusammengefasst ,  dass  nach  Zerstörung  der  Sensibilität 
die  Motilität  in  hohem  Grade  geschädigt  erscheint,  ja  ganz  auf- 
gehoben sein  kann  (bei  den  höheren  Wirbelthieren  wenigstens;  bei 
den  niederen  gestalten  sich  die  Verhältnisse  anders,  wie  ich  (3)  auch 
bereits   zu  demonstriren  Gelegenheit  hatte).    Ich  will   nur  au  die 
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Versuche  von  Bell(4),Magendie(5),  Exnerund  Pineles  (6)  an 
der  Oberlippe  des  Pferdes  und  Esels  erinnern,  an  die  Beobachtung 
Exner*s(7),  dass  einseitige  Durchschneidung  des  Laryngeus  superior 
beim  Pferde  die  betreifende  Kehlkopfmuskulatur  ausser  Function 
setzt  (genauere  Literaturangaben  finden  sich  bei  Exner:  Entwurf 
zu  einer  physiologischen  Erklärung  der  psychischen  Erscheinungen, 
Capitel  Sensomobilität) ,  an  die  Erfahrungen  Bickers(l)  an  den 
asensiblen  Extremitäten  von  Hunden,  an  die  E.  H.  Hering 's  (8), 
M  0 1 1 *8  und  S  h  e  r  r  i  n  g  1 0  n  's  (9)  an  solchen  von  AflFen.  Auf  die  Ver- 
suche Fi  lehne 's  (10),  da  sie  mir  wohl  weniger  bekannt  erscheinen, 
muss  ich  des  Näheren  eingehen.  Fi  lehne  durchschnitt  Kaninchen 
den  rein  sensiblen  Ast  des  Trigeminus,  der  den  OberlöfFel  versorgt. 
Er  sah,  wie  der  Löffel  der  betroffenen  Seite  aufhörte,  sein  wechsel- 
volles Spiel  zu  treiben  und  schlaff  herunterhing,  während  das  andere 
Ohr  je  nach  der  Stimmung  des  Thieres  sich  mehr  oder  weniger  auf- 
richtete. Das  asensible  Ohr  hatte  also  seinen  Tonus  verloren,  es 
war  nicht  gelähmt,  denn  durch  Schall-  und  Kitzelreize  konnte  es 
in  Bewegung  versetzt  werden. 

Aus  den  aufgeführten  Untersuchungen  geht  hervor,  dass  die 
Störung  der  Sensibilität  der  erwähnten  Körpertheile  eine  Störung 
ihrer  Motilität  zur  Folge  hat.  Beim  Schwänze  des  Hundes 
ist  das  durchaus  nicht  der  Fall.  Ich  habe  drei  Hunden  den 
Bückenmarkscanal  in  seinem  distalen  Ende  eröffnet  und  sämmtliche 
sensible  Wurzeln  beiderseits  am  untern  Ende  des  Lumbal-,  Sacral- 
markes  und  am  filum  terminale  durchschnitten').  Es  stellte  sich 
heraus,  dass  der  Schwanz,  der  überall  sich  asensibel  erwies,  in  allen 
Fällen  übereinstimmend,  vor  der  Operation  ebenso  wie  nach  derselben 
getragen  und  bewegt  wurde. 

In  den  Dienst  der  Schwanzbewegung  (ich  entnehme  diese  An- 
gabe Ellenberger's  Anatomie  des  Hundes  und  eigner  Präparation) 
treten  im  Ganzen  sechs  lange  und  eine  grosse  Anzahl  homologer 
kurzer  Muskeln.  Die  langen  Muskeln,  vom  Darmbein,  Steissbein 
oder  dem  untersten  Theile  der  Wirbelsäule  ausgehend,  umgeben 
ringsherum  die  Schwanzwurzel  und  senden  lange  Sehnen,  die  von 
Fascien  scheidenartig  umschlossen  werden,  bis  fast  zur  Schwanz- 
spitze. Die  kurzen  Muskeln  verbinden  einen  oder  mehrere  Schwanz- 
wirbel untereinander.    So  kann  der  Schwanz  des  Hundes  in  toto  ge- 


1)  Die  Protokolle  folgen  am  Schluss  dieser  Abhandlung. 
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hoben  und  gesenkt ,  nach  rechts  und  links  bewegt  werden,  wie  auch 
bloss  distalere  Theile  desselben  in  Thätigkeit  versetzt  werden  können  ^), 
wobei  die  Schwanzwurzel  immobil  bleibt.  Jede  Bewegung  und 
Haltung  des  Schwanzes  erfordert  also  ein  bestimmtes  Maass  von 
Coordination ,  und  die  Annahme  einer  Einfachheit  des  Bewegungs- 
modus kann  keine  Erklärung  fQr  seine  ungestörte  Perexistenz  nach 
centripetaler  Lähmung  abgeben.  Die  Schwanzhaltung  eines  Hundes 
beim  einfachen  Gehen ,  die  für  jedes  einzelne  Thier  charakteristisch 
ist,  ist  der  Erfolg  eines  bestimmten  Tonus  der  betheiligten  Muskulatur. 
Wir  wollen  den  Ausdruck  desselben  die  „habituelle  Schwanzhaltung'' 
nennen.  Tonus  und  Bewegung  sind  nichts  esentiell  verschiedenes. 
Beim  Tonus  halten  sich  die  contrahirten  Muskeln  in  einer  bestimmten 
Stellung  das  Gleichgewicht,  d.h.  es  handelt  sich  gewissermaassen 
um  eine  in  der  Resultante  einer  oder  mehrerer  Kräftepaare  er- 
starrten Bewegung;  bei  der  Bewegung  im  eigentlichen  Sinne 
prävaliren  die  Agonisten.  —  Selbst  der  gesenkte  Schwanz  folgt  nicht 
bloss  seiner  Schwere,  sondern  er  ist  activ  angedrückt  durch  Con- 
traction  der  kräftigen  Musculi  depressores  caudae  longi  et  breves. 
Man  kann  das  deutlich  fühlen  an  dem  Widerstand,  den  der  nieder* 
gedrückte  asensible  Schwanz  dem  Emporhebungsversuch  bietet.  Die 
Vertheilung  in  der  tonischen  Gontraction  der  einzelnen  Muskeln  be- 
stimmt also  die  habituelle  Stellung  des  Schwanzes.  Gewöhnlich  ist 
sie  die  Resultante  der  Gontraction  sämmtlicher  Muskeln :  der  Schwanz 
wird  dann  massig  erhoben  und  etwas  nach  oben  geringelt  getragen. 
Bei  „Racehunden*'  spielen  die  Depressores  caudae  eine  grössere 
Rolle  als  bei  „gewöhnlichen"  Hunden.  In  den  depressiven  Aifecten 
vermehren  diese  Muskeln  ebenfalls  ihren  Tonus,  in  Emotionszu- 
ständen  überwiegen  die  Heber.  In  letzterem  Falle  „stellt  sich"  eben 
Alles:  Ohren,  Haare,  Schwanz,  um,  wie  Darwin(lO)  meint,  das 
Thier  möglichst  gross  und  furchtbar  erscheinen  zu  lassen. 

Fassen  wir  zusammen:  eine  constante  Einstellung  der  ver- 
schiedenen Muskelgruppen  zu  einander  —  eben  das  was  wir  habituellen 
Tonus  nennen  —  bedingt  die  Schwanzhaltung  des  sich  selbst  über- 
lassenen  Thieres,  erhöhte  oder  verminderte  Gontraction  eines  Theiles 
der  den  habituellen  Tonus  verursachenden  Muskeln  bedingt  alle  die 
Bewegungserscheinungen,  die  in  so   hohem  Maasse  uns  den  Hund 


1)  Man  vergleiche  die  Bewegungen  des  Schwanzes  des  laufenden  Hundes 
mit  Hülfe  der  trefflichen  Anschütz' sehen  Abbildungen  im  Zootrope. 
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charakterisiren.  Das  Ergebniss  meiner  experimentellen  Untersuchungen 
ist:  dass  all  diese  Tonuserscheinungen  unangetastet 
bleiben  nach  Aufhebung  der  Sensibilität.  Dieser  Tbatsache 
wüsste  ich  keine  analoge  entgegen  zu  setzen.  Der  Tonus  im  Eaninchen- 
obr,  dessen  Bewegungserscheinungen  nicht  mit  Unrecht  von  Fi  lehne 
als  den  „Gesichtsausdruck''  bedingend  geschildert  worden  sind,  ist  wie 
wir  bereits  erwähnten,  aufgehoben  nach  centripetaler  Lähmung;  der 
Tonus  von  asensiblen  Extremitäten-  und  Stammmuskeln  erleidet  eben- 
falls eine  Einbusse,  der  Afterschliessmuskel  erschlafft,  wenn  der  zu- 
leitende Schenkel  des  Reflexbogens  unterbrochen  wird,  wie  wir  eben- 
falls nach  der  Durchschneidung  der  hinteren  Wurzeln  in  der  cauda 
equina  zu  beobachten  Gelegenheit  hatten  und  später  darzulegen  uns 
bemühen  werden.  Es  hat  überhaupt  den  Anschein,  dass  die  Tonus- 
Verhältnisse  der  Schwanzmuskulatur  zunächst  Ausnahmegesetzen  ge- 
horchen. Ich  hatte  im  hiesigen  Institute  Gelegenheit,  eine  Katze  zu 
beobachten,  der  von  Prof.  Ewald  doppelseitig  die  Labyrinthe  ex- 
stirpirt  worden  waren.  An  den  allgemeinen  Muskelstörungen  be- 
theiligten sich  die  Schwanzmuskeln  nicht;  der  Schwanz  des  erregten 
Thieres  fihrt  fort,  nach  wie  vor  sich  zu  bewegen.  Schiff  (12)  war  es 
auch  aufgefallen,  dass  Hunde  nach  der  Kleinhimexstirpation  nur  in 
ihren  Schwanzbewegungen  keine  Abnormitäten  offenbarten,  während 
die  übrige  Muskulatur  durch  das  Excessive  und  Excentrische  ihrer 
Bewegungen  auffallend  gestört  waren  ^). 

Die  Sonderstellung,  die  die  Schwanzmuskulatur  durch  ihr  Ver- 
halten nach  Aufhebung  ihrer  centripetalen  Verbindung  offenbart, 
verführt  mich,  sie  in  Vergleich  zu  setzen  mit  den  Verhältnissen  an 
Organen,  deren  Muskelspiel  unserem  Wollen  entzogen  ist  So  denke 
ich  namentlich  an  den  Gefässtonus  und  an  das  Verhalten  der 
ärrectores  pili.  Hiermit  habe  ich  die  Brücke  geschlagen  zu  einer 
Frage,  deren  Anregung  ich  vornehmlich  Herrn  Prof.  Ewald  ver- 
danke. Die  Frage  lautet  dahin:  bewegt  der  Hund  oder  überhaupt 
die  Thiere  im  Allgemeinen  ihren  Schwanz  mit  Bewusstsein  oder 
nicht?  Ist  das  Wedeln  etwa  wie  die  Schamröthe  als  blosse  Aus- 
drueksbewegung  aufzufassen,  die  lediglich  einen  Affect  b^leitet  und 
als  isolirte,  vom  Willen  eingeleitete  Bewegungscombination  un- 
ausführbar ist?     Mit  Bestimmtheit  wird  sich  wohl  die  Frage  triebt 


1)  „Der  Schwanz  bleibt  gewöhnlich  in  normaler  SteUong  und  wedelt,  wenn 
man  den  Hund  ruft  oder  wenn  eine  befreundete  Person  in's  Zimmer  tritt' 
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entscheiden  lassen,  das  liegt  in  der  Natur  der  Sache,  doch  die  Frage 
erscheint  mir  interessant  genug,  in  Angriff  genommen  zu  werden. 
Bei  allen  stärkeren  Sensationen  wedelt  der  Hund:  er  wedelt  nicht 
nur  in  der  Freude,  sondern  auch  im  Schmerze  —  wie  man  häufig 
auf  dem  Operationstisch  zu  sehen  Gelegenheit  hat  — ,  alle  Dressur- 
sttickchen  werden  begleitet  von  lebhaften  Wedelbewegungen  de- 
monstrirt;  im  Traume,  in  der  Narkose  ist  der  Schwanz  in  Be- 
wegung. Nach  gewissen  Gehirnoperationen,  so  lange  der  Schluss 
erlaubt  ist,  dass  das  Thier  noch  Affecten  zugänglich  ist,  sah  Goltz (13) 
Schwanzbewegungen  erhalten;  die  vollkommen  stumpfsinnigen  gross- 
hirnlosen Hunde  wedeln  nicht  mehr.  Es  scheint  also  immer,  Affect 
und  Bewegung  unzertrennlich  zu  sein,  und  wir  sind  auch  gewohnt, 
aus  dem  einem  auf  das  andere  zu  schliessen.  Wäre  es  möglich, 
den  Hund  auf  Befehl  zu  isolirten  Schwanzbewegungen  ver- 
anlassen zu  können,  etwa  so  wie  er  lernt,  die  Pfote  zu  reichen, 
so  könnte  man  positiv  eine  Projection  des  Schwanzes  in  das  Gehirn 
und  einen  Einfluss  des  Willens  auf  denselben  ableiten.  Ich  selbst  be- 
sass  einen  Hund,  der  auf  Befehl  wedelte.  Lag  er  ruhig  da  und  rief 
ich  ihm  zu:  schlag  schön  mit  dem  Schwänze!  so  versetzte  er  den- 
selben in  lebhafte  Bewegung.  Doch  das  Benehmen  eines  solchen 
Hundes  beweist  nichts;  er  bewegte  seinen  Schwanz  vielleicht  nur 
deshalb,  weil  er  sich  über  den  Zuruf  freute,  weil  er  die  Stimme 
seines  Herrn  vernahm.  Ich  finde  bei  dem  Hunde  keine  Thatsache, 
die  mir  den  zwingenden  Beweis  erbringen  könnte,  dass  seine  Schwanz- 
bewegungen als  Willktirbewegungen  zu  betrachten  seien;  dazu  kommt 
noch  das  besprochene  eigenthümliche  Verhalten  des  sensibel  ge- 
lähmten Schwanzes,  um  es  wahrscheinlich  zu  machen,  dass  die 
Bewegungen  des  Schwanzes,  wenigstens  beim  Hunde,  als  Ausdrucks- 
bewegungen, d.  h.  als  dem  Willen  entzogene  Begleiterscheinungen, 
aufzufassen  sind. 

Uebergehend  auf  die  Schilderung  einer  neuen  Gruppe  von  Schwanz- 
bewegungen will  ich  mich  jetzt  über  beobachtete  Mitbewegungen 
des  Schwanzes  und  über  reine  Reflexbewegungen  desselben 
äussern,  d.  h.  über  solche  Bewegungen,  die  zwingend,  entweder 
gleichzeitig  mit  Bewegungen  anderer  Körpertheile  oder  auf  einen 
Beiz  an  einer  bestimmten  Stelle  hin,  erfolgen  müssen.  Es  ist 
dabei  interessant  zu  beobachten,  wie  ein  und  dasselbe  Organ  durch 
ein  und  denselben  Reiz  zu  entgegengesetzten  Bewegungen  reflectorisch 
veranlasst  werden   kann,    wenn   der  Angrifispunkt  des  Reizes  um 

E.  Pflüger,  ArchiT  für  Physiologie.    Bd.  92.  39 
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Weniges  verschoben  wird.  Der  Verdienst,  auf  die  zunächst  zu  be- 
sprechenden Erscheinungen  aufmerksam  gemacht  zu  haben,  gebührt 
D  u  c  c  e  s  c  h  i  (14) ;  meine  Untersuchungen  beweisen  nur  unter  anderen 
Versuchsbedingungen  ihre  Richtigkeit  und  erweitern  die  Erfahrungen 
des  genannten  italienischen  Autors.  Bei  den  Versuchen,  das  Centrum 
des  Sphinkter  ani  auf  die  Gehirnrinde  zu  localisiren,  sah  Ducceschi 
wiederholt  gleichzeitig  mit  den  Bewegungen  des  Sphinkters  Be- 
wegungen des  Schwanzes  nach  aufwärts;  die  nämlichen  Bewegungen 
konnte  er  bei  Thieren ,  denen  er  das  Rückenmark  durchschnitten 
hatte,  hervorrufen  bei  Einführung  eines  Gegenstandes  in  den  After; 
Berührung  desselben  hingegen  hatte  energisches  Anpressen  der 
Schwanzwurzel  gegen  die  AnalöfFnung  zur  Folge.  Ich  habe  die  Ver- 
suche auch  am  intacten  Thiere  nachprüfen  können.  Ich  führte  einen 
kleinen  Pfropfen  in  den  Anus  eines  jungen  Hundes.  So  lange  man 
den  Widerstand  der  fest  an  einander  gepressten  Analränder  zu  über- 
winden hat,  d.h.  so  lange  die  äussere  Sphinctergegend  gereizt  ist, 
fühlt  man  deutlich  die  Defensivbewegungen  der  Schwanzwurzel, 
sobald  aber  der  Fremdkörper  die  Rectalschleimhaut  selbst  berührt, 
schlägt  die  Bewegung  in's  Gegentheil  um:  die  Hinterbeine  werden 
gespreizt  und  gebeugt,  der  Schwanz  wird  intensiv  nach  oben  ge- 
streckt. In  dieser  Stellung  verbleibt  das  Thier  längere  oder  kürzere 
Zeit;  der  Pfropfen  wird  durch  active  Bewegung  des  Sphinkters  — 
man  kann  dieselben  verfolgen  —  ausgestossen  und  die  eingeleiteten 
Defäcationsanstrengungen  können  thatsächlich  zur  Ablage  von  Fäces 
führen.  In  anderen  Fällen  wird  mit  Unterbrechungen  die  be- 
schriebene Kauerstellung  eingenommen,  bis  der  Pfropfen  ausgestossen 
ist,  wobei  der  Schwanz  stets  erhoben  bleibt. 

Ganz  anders  gestaltet  sich  das  Bild  nach  der  Durchschneidung 
der  sensiblen  Wurzeln  in  der  Cauda  equina.  Die  Combination  von 
Schwanz-  und  Afterbewegung  hört  auf.  Ich  will  hier  noch  absehen 
von  der  Schilderung  des  Verhaltens  des  Sphinkters  selbst.  Hunde 
mit  asensiblem  After  und  Schwänze  nehmen  keine  Defäcations- 
stellung  ein  ^).  Eine  natürliche  Consequenz  des  Wegfalles  derselben 
ist,  dass  die  Analgegend  und  die  Analseite  des  Schwanzes  stets  mit 
Fäces  beschmutzt  sind.  Führt  man  einen  Fremdkörper  ein,  so 
vermisst  man  zunächst  die  Defensivbewegung  —  d.  h.  das  An- 
pressen —  des  Schwanzes,  und  weiter  sieht  man  das  Thier  herum- 


1)  Wir  haben  später  ausftlhrlich  darüber  zu  sprechen. 


Digitized  by  VjOOQIC 


Die  Folgen  der  Durchsdmeidung  der  sensibeln  Wurzeln  des  Hundes.    593 

laufen  und  wedeln  mit  seinem  asensiblen  Schwänze  trotz  des  Fremd- 
körpers, der  im  Rectum  sitzt.  Eine  andere  leicht  demonstrirbare 
Reflexbewegung,  die  der  asensible  Schwanz  wie  ein  normaler  aus- 
führt, ist  die  Seitwärtsbewegung  nach  der  Seite  hin,  die  sanft  ge- 
krault wird. 

Um  endlich  das  Capitel  der  Schwanzbewegungen  abzuschliessen, 
seien  meine  Erfahrungen  über  die  von  der  Grosshirnriude  aus  ein- 
geleiteten Bewegungen  kurz  erwähnt. 

Nach  Eröffnung  der  Schädelhöhle  wird  die  Gegend  um  den 
Oyrus  sigmoideus  freigelegt.  Hat  man  jene  Stelle  gefunden,  von  der 
aus  Bewegungen  im  Oberschenkel  auslösbar  sind,  so  braucht  man 
nur  die  Elektroden  etwas  nach  hinten  und  nach  innen  (medianwärts) 
zu  führen,  um  zunächst  Schwanz-  und  Oberschenkelzuckungen  zu 
erzeugen.  Die  hier  hervorgerufenen  Bewegungen  entstehen  offenbar 
durch  Contraction  der  Depressoren ;  man  fühlt  ihre  Wirkung  deutlich, 
wenn  man  den  Schwanz  des  Thieres  etwas  hoch  hält;  meist  kann 
man  gleichzeitig  Einziehung  des  Sphinkter  ani^)  beobachten;  rückt 
man  um  wenige  Millimeter  nach  innen,  so  hat  man  einen  Ort  be- 
stimmt, von  dem  aus  nur  der  Schwanz  bewegt  wird,  und  zwar 
seitlich;  reizt  man  z.  B.  von  der  rechten  Hemisphäre  aus,  so  sieht 
man  den  Schwanz  in  einem  kurzen  Ruck  sich  nach  links  bewegen. 
An  dieser  Bewegung  sind  also  vornehmlich  die  gekreuzten  Ab- 
ductoren  betheiligt,  gleichzeitig  aber  wieder  die  Depressoren,  wovon 
man  sich  an  dem  hoch  gehaltenen  Schwänze  wieder  überzeugen 
kann.  Es  ist  mir  nicht  gelungen,  die  Extensores  s.  levatores  caudae 
von  der  Grosshirnrinde  aus  in  Action  zu  versetzen. 

Der  von  mir  angegebene  Reizort  stimmt  mit  dem  von  Duccesch  i(14) 
aufgestellten  überein  und  stimmt  nicht  mit  dem  von  Ferrier(15)  am 
Hunde  bestimmten.  Ferrier  verlegt  den  Reizpunkt  viel  medialer, 
fast  an  die  Medialspalte  grenzend;  allerdings  in  seiner  ersten  An- 
gabe war  dieses  Centrum  ganz  seitlich  in  die  Lateralwindung  — 
Gyr.  coron.  nach  Ellenberger  —  herabgesunken.  Der  Ort  des 
Schwanzcentrums,  den  derselbe  Autor  für  das  Affengehirn  bestimmt 
hatte,  entspricht  eher  dem  von  Ducceschi  und  mir  gefundenen. 
Man  n(16)  konnte  Schwanzbewegungen  bei  der  Katze  an  einem  weiter 
nach  hinten  und  ebenfalls  median  gelegenem  Punkte  der  Gehirn- 
oberfläche auslösen.  Ich  bin  überrascht,  keine  weiteren  diesbezüglichen 


1)  Wohl  in  der  Hauptsache  durch  Contraction  des  Levator  ani  bedingt 
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Angaben  in  der  Literatur  finden  zu  können,  gerade  bei  jenen 
Autoren  nicht,  die  wie  Munk,  Hitzig,  Schiff,  Luciani,  die 
ganze  Gehirnrinde  auf  die  Existenz  motorischer  Felder  hin  abtasteten. 
Somit  gruppiren  sich  die  Reizpunkte  für  die  Bewegungen  des 
Schwanzes  auf  dem  Gyrus  sigmoideus  posterior  um  den  lateralen, 
nach  hinten  gerichteten  Theil  der  Fissura  postcruciata  (Nomenclatur 
nach  Ellenberge r).  Die  Bewegungen  sind  ebenso  leicht  aus- 
zulösen, wie  die  in  den  Extremitäten;  der  Erfolg  ist  sicher  bei  den 
sonst  auch  nothwendigen  Cautelen,  die  da  sind  oberflächliche  Narkose, 
geringer  Blutverlust  etc.  Ich  hätte  die  Reizpunkte  mehr  nach  vorne 
verschoben  mir  erwartet,  in  das  vordere  Stirnhirn,  in  die  Nähe 
der  Reizpunkte  für  die  Rumpfmuskulatur.  Doch  wiederholt  sah  ich, 
auch  diese  in  Action  treten  von  Centren  auS;  die  vorzüglich  für 
Vorder-  und  Hinterextremitäten  reservirt  erscheinen.  Wie  sich  die 
Schwanzbewegungen  unmittelbar  nach  Exstirpationen  verhalten ,  dar- 
über habe  ich  selbst  nicht  weiter  experimentirt,  in  früheren  Ex- 
perimenten nicht  darauf  geachtet  und  auch  keine  Angaben  in  der 
Literatur  gefunden. 

IL   Das  Verhalten  des  asensiblen  Afters. 

Die  Operation,  die  eine  Anästhesie  des  Schwanzes  herbeiführt,, 
nimmt  auch  der  Analgegend,  dem  Sphincter  ani  extemus  und  internus, 
und  wohl  auch  einem  Theil  des  Rectums  seine  Sensibilität.  Ich 
glaube  auch,  dass  die  Penisschleimhaut  und  vielleicht  auch  die  Blase 
mit  ihren  Sphinkteren  zum  Theil  asensibel  werden.  Die  exacten  ana- 
tomischen und  physiologischen  Untersuchungen  von  Eckhard  (17)^ 
V.  Zeisl(18),  V.  Frankl-Hochwart  und  Fröhlich  (19)  haben 
uns  mit  der  Innervation  von  Mastdarm  und  Sphincter  ani  einerseits, 
von  der  Blase  andererseits  bekannt  gemacht.  Aus  ihren  Arbeiten 
geht  hervor,  dass  die  N.  N.  erigentes  und  die  N.  N.  hypogastrici  zum 
grossen  Theil  die  genannten  Organe  innerviren.  Beide  Nerven  ent- 
halten centripetalleitende  Fasern,  wie  die  Versuche  von  v.  Frankl- 
Hochwart  lehren.  Ersterer,  (der  N.  erigens),  bezieht  seine  Fasern 
aus  dem  1.  bis  3.  Sacralnerven,  letzterer,  (N.  hypogastricus),  ist  zwar 
mehr  sympathischer  Natur,  steht  aber  durch  Rami  comunicantes  mit 
den  spinalen  Nerven  in  mannigfacher  Verbindung.  Degenerations- 
versuche von  Langley  und  Anderson  (20)  haben  gelehrt,  dass 
der  N.  erigens  zum  dritten  Theil  sensible  Fasern  enthält,  der  N.  hypo- 
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gastricus  bedeutend  weniger,  etwa  zum  zehnten  Theil.  Es  ist  also 
natürlich,  dass  mein  Operationsverfahren,  welches  die  drei  sensiblen 
Sacralwurzeln  in  Mitleidenschaft  zieht,  eine  Anästhesirung  der 
Sphinkteren  und  zum  Theil  auch  des  Mastdarmes  herbeiführen  muss. 
Die  N.  coccygei  endlich,  deren  hintere  Wurzeln  mit  betroffen  werden, 
scheinen  ausschliesslich  die  Haut  und  Muskeln  von  Schweif  und 
Darm  zu  versorgen. 

Das  auffallendste  Symptom  am  asensiblen  After  ist  das  Klaffen 
desselben.  Ich  habe  drei  Hunde  operirt  und  drei  Mal  dieses  Symptom 
beobachten  können.  Die  Tonusaufhebung,  die  wir  darin  zu  erkennen 
haben,  setzt  nicht  in  allen  Fällen  sofort  ein  und  ist  keine  constante 
und  dauernde.  Ungefähr  drei  Tage  nach  der  Operation  manifestirt 
sie  sich,  hält  in  mehr  oder  weniger  auffallender  Weise  einige  Wochen 
an,  schliesslich  ist  der  After  wieder  geschlossen,  doch  mit  sehr 
schwacher  Kraft,  so  dass  die  blosse  Erhebung  des  Schwanzes  ihn  zu 
öffnen  vermag.  Es  entspricht  ganz  den  verworrenen  Innervations- 
yerhältnissen  dieses  Organes,  dass  wir  auch  jetzt  nach  unserem 
Operationsverfahren  kein  einheitliches  constantes  Bild  gewinnen 
können  und  den  After  bald  so,  bald  anders  überraschen  können, 
auch  nach  Ablauf  von  Monaten.  Sicher  lässt  sich  behaupten,  dass 
der  Tonus  starke  Einbusse  erfährt  nach  Aufhebung 
der  Sensibilität,  nicht,  dass  er  ganz  verloren  geht,  und  nicht, 
dass  er  intact  bleibt  Die  Protokolle,  die  ich  dem  Schlüsse  meiner 
Arbeit  zufügen  will  und  die  über  alle  uns  hier  interessirenden  Orgaue 
gemeinschaftlichen  Bericht  zu  geben  haben,  werden  das  inconstante 
Verhalten  des  Anusverschlusses  näher  illustriren. 

Die  eingehenden  neueren  Untersuchungen  von  Goltz  und 
Ewald  (21),  Fuld  (22),  v.  Frankl-Hochwart  und  Fröhlich  (19) 
haben  zwar  manche  Erscheinung  an  dem  merkwürdigen  Sphincter- 
muskel  gezeigt,  Manches  aufgeklärt,  in  der  Hauptsache  uns  aber 
darauf  aufmerksam  gemacht,  vor  wie  vielen  ungelösten  Bäthseln  wir 
auch  an  dem  unteren,  dem  Gehirn  entgegengesetzten  Pole,  stehen. 
Soviel  ich  aus  den  Literaturangaben  und  dem  geschichtlichen  Ueber- 
blicke  der  citirten  Arbeiten  von  Frankl-Hochwart  und  nament- 
lich von  Fuld  —  schon  allein  diese  Zusammenstellung  würde  die 
Abhandlungen  äusserst  schätzenswerth  machen  —  entnehmen  kann, 
hat  bis  jetzt  nur  ein  Autor  den  Versuch  gemacht,  der  Tonusfrage 
durch  Durchschneidung  der  hinteren  Sacralwurzeln  zu  Leibe  zu  gehen. 
Und  zwar  war  es  Gianuzzi  (23). 
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Gianuzzi  hatte  sich  viel  mit  der  Tonusfrage  im  Allgemeinen, 
mit  dem  Tonus  der  Sphinkteren  im  Speciellen  beschäftigt.  Ihm  galt 
es,  zu  entscheiden,  ob  der  Tonus  des  Sphincter  ani  und  vesicae 
reflectorischer  oder  automatischer  Natur  sei.  Er  durchschnitt  drei 
Hunden  die  vier  letzten  sensiblen  sacralen  Wurzeln.  Die  Thiere 
lebten  nur  drei,  vier  bezw.  fünf  Tage.  Aus  den  sehr  kurz  mit- 
getheilten  Protokollen  geht  hervor,  dass  der  Anus  nur  wenig  klaffte 
oder  nur  fQr  flüssige  Faeces  sich  incontinent  erwies^);  das  Haupt- 
augenmerk war  auf  den  Blasenverschluss  gerichtet  —  und  dieser 
schien  mangelhaft  zu  functioniren.  Lediglich  aus  der  Beobachtung, 
dass  ein  Hund,  aus  dem  Käfig  herausgenommen,  Hamträufeln  zeigt, 
einen  Schluss  auf  Incontinenz  machen  zu  wollen,  ist  sehr  gewagt, 
zumal  nur  wenig  Tage  nach  einer  Operation,  die  das  Thier  in  hohem 
Grade  ängstlich  macht.  Gianuzzi  (23)  erschien  das  Operations- 
verfahren im  Dienste  der  gestellten  Frage  sehr  schwierig'),  desshalb 
begnügte  er  sich  mit  den  wenigen  und  mir  auch  mangelhaft  er- 
scheinenden Beobachtungen.  Trotzdem  zog  er  den  Schluss  daraus: 
Durchschneidung  der  sensiblen  Wurzeln  der  Sacralnerven  hat  Er- 
schlaffung der  Sphinkteren  zur  Folge. 

Mir  gelang  es,  die  Thiere  Monate  lang  zu  beobachten;  meine 
Versuche  bestätigen,  was  Gianuzzi  eigentlich  auf  Grund  seiner 
Versuche  nicht  ohne  Weiteres  hätte  angeben  können:  der  Sphinkter- 
tonus  ist  ein  Reflextonus.  Doch  zeigen  meine  Versuche,  dass 
daneben  auch  noch  ein  anderer  Modus  von  Tonus  in  Function  treten 
kann.  Das  Klaffen  ist,  wie  bereits  erwähnt,  zuerst  nicht  constant 
und  schwindet  nach  einiger  Zeit  ganz ;  allerdings  ist  der  Widerstand, 
den  die  Analränder  bieten,  stets  kleiner  als  am  normalen  Thiere,  und 
bemerkenswerth  ist  auch  der  Umstand,  dass  der  einmal  zur  Oefihung 
gebrachte  asensible  After  längere  Zeit  offen  bleibt  Ich  überzeugte 
mich,  um  dem  Einwände  zu  begegnen,  mein  Operationsverfahren 
habe  etwa  motorische  Fasern,  die  zum  Sphinkterapparat  führen,  direct 
geschädigt,  dass  vom  Centrum  aus  auf  nervösem  Wege  noch  eine 
Schliessung  möglich  sei.  Ich  durchströmte  das  Lendenmark  mit  einem 
galvanischen  Strome:  sofort  schloss  sich  der  After  oder  verfiel  in 
rhythmische  Gontractionen.  —  Die  Aufhebung  des  centripetalleitenden 

1)  In  esperienza  1:  lo  sfintere  era  an  poco  dilatato;  im  2.  Experiment:  idom; 
im  3.  Experiment:  Nello  sfintere  anale  si  vedeva  una  dilatazione  a  pena  visibile. 

2)  Er  durchschnitt  die  Wurzeln  extradural  und  erschwerte  sich  dadurch  die 
Arbeit  sehr  bedeutend. 
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Schenkels  des  Reflexbogens  musste  auch  die  Function  des  Sphinkters 
aufheben,  den  er  bei  der  Defäcation  übernimmt  Wenn  thatsächlich 
angenommen  werden  darf  —  und  nach  den  Versuchen  von  Goltz 
und  Ewald  (21)  ist  die  Annahme  erlaubt  — ,  dass  alle  Bewegungen 
des  Sphincters  auch  ohne  Intervention  des  Gehirnes  rein  reflectorisch 
zu  Stande  kommen  können  ^),  so  kann  es  durchaus  nicht  überraschend 
sein,  dass  der  Sphincter  aufhört,  eine  Bewegung  zu  machen,  die 
immer  nur  nach  Intervention  eines  auf  ihn  einwirkenden  (sensiblen) 
Reizes  sich  einzustellen  pflegt.  Wir  haben  eine  Lähmung  vor  uns 
in  Folge  Auf  hörens  von  sensorischen  Impulsen  —  die  niederste  Stufe, 
in  die  Exner  die  Erscheinungen  der  Sensomobilitftt  einzutheilen 
versucht.  Die  Lähmungserscheinungen  äussern  sich  darin,  dass  die 
Contractionen  des  Afters  um  die  austretenden  Kothmassen  wegfallen. 
Diese  Umschnürungen  schneiden  die  einzelnen  Fäcalmassen  ab  oder 
drängen  sie  auch  nach  vorwärts,  auf  derselben  Weise,  wie  die 
peristaltische  Bewegung  den  Darminhalt  vorwärts  treibt.  Doch  weder 
die  Unzulänglichkeit  des  Verschlusses,  noch  die  Inactivität  der 
Sphinkteren  selbst  allein  erklären  die  starken  Störungen  bei  der 
Defäcation  unserer  Thiere,  deren  Betrachtung  wir  uns  jetzt  zuwenden 
wollen.  Die  Defäcation  ist  vor  Allem  dadurch  gestört,  dass  die 
Coordination  der  Bewegungen  verloren  gegangen  ist.  Im 
Rectum,  das  seine  motorische  Thätigkeit  ebenfalls  eingebüsst  hat, 
stauen  sich  die  Faeces  an ;  das  erkennt  man  deutlich  an  der  Reizung 
der  Analdrüsen,  an  dem  häufig  blutigen  Secrete,  der  aus  dem  Anus 
abgesondert  wird,  an  der  harten  Consistenz  des  Faeces.  Mechanisch, 
durch  die  vis  a  tergo  wird  der  Kothballen  vorwärts  gepresst,  bis  er 
gegen  den  sich  ganz  passiv  verhaltenden  Afterverschluss  andrängt. 
Die  Passivität  des  Afters  documentirt  sich  deutlich.  Das  ganze  Rectal- 
ende  ragt  unter  der  Schwanzwurzel  als  Tumor  hervor*);  oft  ist  der 
Anus  so  weit  geöfifnet,  dass  man  deutlich  auf  die  contenta  sehen 
kann,  denen  noch  die  genügende  vis  a  tergo  fehlt,  um  das  ihnen 
sich  nicht  von  seihst  öfinende  Thor  zu  sprengen.  Drückt  man  jetzt 
auf  das  Darmende,  so  wird  der  Sphinkter  passiv  geöffnet  Der  Inhalt 
tritt  zum  Theil  hervor;  am  Sphinkter  keine  Spur  von  Bewegung. 


1)  Desshalb  ist  es  ja  nicht  ausgeschlossen,  dass  wir  auch  willkürlich  unsere 
Sphinkteren  zu  bewegen  im  Stande  sind. 

2)  Gianuzzi  hat  die  nämliche  Erscheinung .  durch  Durchschneidung  der 
letzten  motorischen  Lumbalwurzeln  hervorgerufen  und  führt  sie  auf  eine  directe 
Lähmung  des  Rectumendes  zurück. 
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Man  kann  jetzt  den  Hund  eine  Zeit  lang  herum  laufen  lassen  mit 
aus  dem  Sphinkter  heraushängender  Fäcalmasse  von  der  bekannten 
länglichen  Gestalt.  Freilich,  das  Bild  ist  kein  liebliches.  Eine  ganze 
Weile  verharrt  das  zu  Tage  getretene  Stück  in  seiner  Stellung,  ein 
Beweis,  dass  sich  der  Sphinkter  absolut  nicht  darum  kümmert; 
herausgestossen  wird  es  von  hinten  her  oder  durch  andere  Kräfte 
auch  nicht,  es  arbeitet  das  Rectum  nicht  mehr  mit,  die  Bauchpresse 
tritt  nicht  in  Action,  die  Beugestellung  der  Beine  —  die  Defäcations- 
Btellung  —  wird  nicht  mehr  eingenommen.  Schliesslich,  wenn  eine 
mitleidige  Hand  das  Rectum  von  seinem  Inhalt  befreit  hat,  kann 
man  noch  eine  Zeit  lang  durch  den  weitgeöffneten  After  in  Tiefen 
schauen,  deren  Inhalt  die  Wiederholung  des  Schauspieles  über  kurz 
oder  lang  verspricht.  Häufig  prolabirt  ein  Stück  der  rothen  Rectal- 
schleimhaut  mit.  Man  darf  sie  insultiren  wie  man  will,  mit  kaltem 
Wasser  oder  mit  Nadelstichen,  sie  bleibt  mit  der  Aussenwelt  in 
Verbindung.  Ganz  allmählich  —  schneller  einige  Zeit  nach  der 
Operation  —  wird  sie  zurückgezogen,  ob  activ  oder  passiv,  das 
konnte  ich  nicht  entscheiden,  und  nach  einiger  Zeit  liegen  die  Anal- 
ränder mehr  oder  weniger  fest  wieder  an  einander.  —  Ein  anderer 
Modus  in  Bezug  auf  das  Abgehen  des  Kothes  —  man  kann  es  ja  keine 
Defäcation  nennen  —  und  den  man  wenige  Tage  nach  der  Operation 
beobachten  kann,  die  ferner  für  die  Incontinenz  und  Passivität  aller 
Theile  charakteristisch  ist,  wirkt  ganz  eigenthümlich  auf  den  Be- 
schauer. Wiederholt  beobachtete  ich  nämlich  Folgendes:  Während 
der  Hund  ganz  ruhig  frisst  oder  im  Zimmer  herumläuft,  hört  man 
etwas  auf  dem  Boden  aufschlagen  —  und  findet  ganz  harte,  kleine, 
etwa  kirschkerngrosse  Fäcalmassen  in  der  Form,  wie  sie  Ziegen 
oder  Kaninchen  von  sich  geben,  auf  dem  Fussboden  liegen,  während 
der  Hund  sich  absolut  nicht  darum  kümmert.  Eine  ganze  Zeit  lang 
nach  der  Außstossung  der  Fäcalmassen  sieht  man  an  der  Stelle,  wo 
der  Hund  sich  setzt,  einen  nassen,  rundlichen  Fleck  —  einen  Abdruck, 
den  die  stets  secernirende  Analschleimhaut  hinterlässt.  —  Ich  habe 
nicht  ohne  Absicht  etwas  breitspurig  die  nicht  gerade  fesselnden 
Bilder,  die  unsere  Thiere  nach  Durchschneidung  der  untersten 
sensiblen  Wurzeln  bieten,  geschildert,  da  aus  der  eingetretenen 
Störung  der  ganze  complexe  Vorgang  der  Defäcation  deutlich  erkannt 
werden  kann  und  zu  einigen  Fragen  anregt.  Wir  sehen,  dass  die 
Defäcation  durch  eine  ganze  Reihe  von  Bewegungscombinationen  und 
Successionen ,  an  denen  sich  Rücken-,  Schwanz-,  Bein-,  After-  und 
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Bauchmuskulatur  betheiligen,  zu  Staode  kommt.  Warum  zeigt  sie 
sieb  bei  unseren  Hunden  gestört?  Ist  das  Zusammenwirken  der 
nöthigen  Bewegungen  durch  die  Anästhesirung  aufgehoben  oder  fällt 
der  Defäcationsdrang  weg,  der  noth wendig  ist,  die  Serie  der  Be- 
wegungen einzuleiten?  Wo  greift  peripher  der  Defäcationsdrang  an? 
Das  Bedürfniss  zu  kothen  geht  —  das  können  wir  sicher  aus  unserer 
Versuchsanordnung  deduciren  —  vom  untersten  Theile  des  Rectums 
oder  den  Sphincteren  aus.  Durch  Reizung  dieser  Theile  konnten 
wir  beim  normalen  Hunde  Stuhldrang,  bezw.  die  Deßlcation  selbst, 
auslösen.  Wie  das  Hungergefühl  die  Serie  der  Schluck-  und  Fress- 
bewegungen veranlasst,  so  könnte  man  auch  annehmen,  dass  gewisse, 
am  Rectalende  einsetzende  Reize  nothwendig  sind,  um  das  Thier 
zur  Defilcation  zu  veranlassen;  ein  anderer  Modus  wäre  der,  dass 
ganz  reflectorisch  durch  Einwirken  der  Darmcontenta  auf  die  Anal- 
theile  successive  die  Deföcationsbewegungen  zum  Ablauf  kommen. 
Die  erste  Veranlassung  zur  Defäcation  würde  ein  Gentrum  supponiren, 
von  dem  aus  die  spinalen  Centren  in  Thätigkeit  gesetzt  werden. 
Goltz  (13  u.  24),  dessen  genauen  Beobachtungen  Nichts  zu  entgehen 
vermochte,  gibt  uns  zwei  Angaben,  die  es  uns  wahrscheinlich  machen, 
dass  der  Defäcatiousact  rein  reflectorisch  sich  abspielen  kann.  In  der 
Abhandlung:  „Der  Hund  ohne  Grosshirn''  theilt  er  auf  S.  573  mit: 
„Die  Kotheutleerungen  erfolgen  genau  in  derselben  eigenthümlichen 
Körperstellung  wie  bei  einem  unversehrten  Hunde."  Die  zweite 
Angabe  bezieht  sich  auf  ein  Thier,  dem  das  Brustmark  quer  durch- 
schnitten war  und  das  „vor  der  Defäcation  Bewegungen  des  Schwanzes 
und  der  Beine  zeigte".  Auf  Grund  dieser  üeberlegungen  glaube  ich 
die  Störung  unserer  Hunde  dahin  erklären  zu  können:  Bei  dem 
Hunde  mit  asensiblen  Rectalende  föllt  eine  normal  sich  abspielende 
Defäcation  weg,  einmal  weil  die  Einleitung  der  Bewegungen  durch 
den  Wepfall  eines  Defäcationsdranges  verloren  gegangen  sein  kann, 
ferner  weil  das  Passiren  der  Kothballen  durch  den  Anus  nicht  mehr 
im  Stande  ist,  die  Succession  und  Combination  der  nothwendigen  Be- 
wegungen auszulösen.  Somit  ist  die  Integrität  der  Sensibilität 
des  unteren  Rectalendes  und  der  Sphinkteren  die  nothwendige 
Vorbedingung  eines  normalen  Defäcationsmodus. 


1)  Die  „Defäcation**,  von  der  hier  die  Rede,  ist  wohl  zu  unterscheiden  von 
der  einfachen  Kothentleerung ,  bei  welcher  einfach  durch  vis  a  tergo  die  Fäces 
abgesetzt  werden. 
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S  c  h  1  n  s  8. 

Es  ist  interessant,  am  Schlüsse  als  Zusammenfassung  unserer 
Ergebnisse  zu  zeigen,  dass  die  Durchschneidung  sensibler  Wurzeln 
uns  gerade  mit  zwei  ganz  verschiedenen  Thatsachen  bekannt  ge- 
macht hat: 

1.  der    asensible   Schwanz    zeigt   keine   Veränderung   seines 
Tonus; 

2.  der  asensible  After  zeigt  eine  bedeutende  Veränderung 
seines  Tonus. 

Die  ersterwähnte  Erfahrung  überrascht  uns  mehr.  Ich  glaube, 
dass  überhaupt  die  Schwanzbewegungen  mit  manchen  Eigenthümlich- 
keiten  uns  noch  bekannt  machen  können.  An  Eidechsen-,  Salamander- 
und  Schlangenschwänzen  habe  ich  bereits  einige  Studien  begonnen, 
die  ich  in  einer  weiteren  Abhandlung  mittheilen  zu  können  hoffe. 


Ich  gebe  zwei  Protokolle  wieder: 

I.  „Pudel".  (J  etwa  5  Monate  alt.    Kurzer  Stummelschwanz. 

Operirt  am  9.  Mai  1902  in  Aethemarkose.  Der  Wirbelcanal  wird  in  der 
Höhe  des  4.  Lumbal  wirbeis  mit  Scheere  und  Knochenzange  eröffiiet,  das  Rücken- 
mark von  der  Mitte  der  Lumbalanschwellung  bis  zwischen  die  Huftknochen 
hinein  freigelegt.  Mit  einer  leinen  Pincette  wird  die  Dura  emporgehoben  und 
eingeschnitten.  Auf  einer  dünnen  Myrthenblattsonde  wird  die  Dura  bis  zum 
Filum  terminale  gespalten.  Mit  Hülfe  eines  Strahles  warmer  (Körperwärme) 
Kochsalzlösung  werden  die  feinen  hinteren  Wurzeln  hochgeschwemmt,  eine  feine 
Nadel  unter  sie  geschoben  und  mit  der  Scheere  nahe  der  Mittellinie  rechts  und 
links,  dort  wo  sie  aus  dem  Rückenmark  treten,  durchgeschnitten.  Die  Blutung 
während  der  ganzen  Operation  ist  gering. 

10.  Mai.  Hund  ist  sehr  munter,  läuft  auf  allen  Tier  Extremitäten.  Der 
Schwanz  reagirt  nicht,  ist  fest  nach  unten  gegen  den  After  (in  „Angststellung'') 
gepresst;  es  hängen  an  ihm  Fäcalmassen. 

II.  Mai.  Beide  Hinterextremitäten  sensibel.  Der  Schwanz  vollkommen 
asensibel  gegen  starken  Druck  und  starke  elektrische  Ströme.  Auf  Zuruf  deut- 
liches Wedeln.  Der  Sphinkter  ani  klafft  vollkommen,  man  sieht  auch 
Fäcalmassen.  Eingehen  in  das  Rectum  löst  absolut  keine  Reaction  aus.  Elek- 
trische Reizung  des  Sphincter  extern,  gibt  kräftige  Contractionen  desselben,  ohne 
ede  Schmerzäusserung. 

13.  Mai.  Beständiges  Harnträufeln;  überall  wohin  das  Thier  im  Saale 
sich  bewegt ,  hinterlässt  es  seine  Spuren  in  Form  von  Urintropfen.  Die  Fäcal- 
massen gehen  ab,  ohne  dass  das  Thier  Hockstellung  einnimmt,  sie 
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fallen    heraus.     Schwanz    ist    sehr    beweglich,    ganz    wie    vor    der 
Operation. 

14.  Mai.  Sphinkter  klafft  weiter.  Einföhning  des  Zeigefingers  löst 
keine  Contractionen  aus. 

16.  Mai.  Wunde  ohne  Secretion  verheilt  Schwanz  sehr  gut  beweglich, 
ohne  Abnormitäten;  er  ist  stets  mit  Koth  aof  der  Innenseite  beschmutzt  Die 
Analöfinung  klafit  Durchströmung  des  Lendenmarkes  (breite  Elektrode  auf  der 
Wirbelsäule,  die  knopfförmige  an  der  Schwanzwurzel)  mit  dem  galvanischen 
Strom  bringt  den  Anus  zur  Gontraction. 

17.  Mai.  Feste  Umschnarung  des  Schwanzes,  Befestigung  einer  Klenmie, 
tiefes  Einstechen  einer  Nadel  erzeugen  absolut  keine  Reaction  von  Seiten  des 
Thieres;  das  Thier  wedelt  und  frisst  ruhig  dabei.  —  Analöffnung  klafit ;  die  Fäcal- 
massen  hängen  heraus. 

20.  Mai.  Analö£Fhung  etwas  kleiner;  dem  eindringenden  Finger  bieten  die 
Bänder  gar  kein  Hindemiss. 

26.  Mai.    Die  Analöffnung  ist  kleiner  geworden. 

29.  Mai.  Die  Ränder  der  Analöffnung  liegen  an  einander,  doch 
können  sie  mit  geringster  Mühe  auseinandergebracht  werden. 

3.  Juni.  Analränder  bis  auf  kleinen,  unregelmässigen  Spalt  an  einander 
liegend.  Nach  Einfahrung  des  Fingers  bleibt  die  Oeffnung  weit 
klaffend.  Ein  etwa  2  cm  langer  Propf  wird  eingeführt;  das  Thier  nimmt  da- 
von gar  keine  Notiz.  Der  Propfen  wird  nicht  ausgestossen.  Berührung  einer 
Stelle  des  Sphinkterringes  mit  den  Elektroden  bringt  selbst  bei  grossem  Rollen- 
abstand (Inductionsschlägel)  den  ganzen  Sphinkter  zur  Gontraction. 

12.  Juni.  Man  findet  den  Anus  in  Folge  eines  andrängenden  Fäcalbrockens 
passiv  geöffnet;  der  Brocken  lässt  sich  leicht  herausholen,  ohne  dass  Gontractionen 
ausgelöst  werden.  —  Prüfung  des  Penis  zeigt  bei  Sondirungsversuchen,  beim 
Zwicken  und  Stechen  des  Oreficiums,  der  Glans  totale  Anästhesie.  Das  Ham- 
träufeln  dauert  an. 

1.  Juli.  Die  Analränder  liegen  an  einander,  aber  einmal  auseinander- 
gebracht bleiben  sie  getrennt 

15.  Juli.  Die  Analöffhung  zeigt  ein  wechselndes  Bild ;  ein  Klaffen  ist  nicht 
mehr  zu  beobachten,  wohl  aber  kleine  Spalte  und  Oefifoungen,  aus  denen  ab  und 
zu  die  Schleimhaut  prolabirt,  welche  stark  secemirt  (auch  blutiges  Secret);  meist 
ist  der  Anus  geschlossen.  Emporheben  des  Schwanzes  öffnet  ihn;  dem  ein- 
•dringenden  Finger  wird-  absolut  kein  Hindemiss  entgegengebracht;  die  Ampulle 
weit,  stark  mit  Koth  gefüllt  —  Perineum,  die  Rückenhaut  bis  zu  den  Tubem 
ischii  und  ungefähr  1  cm  oberhalb  der  Schwanzwurzel  anästhetisch. 

30.  Juli.  Zustand  unverändert.  In  Aethernarkose  wird  der  Qyrus  sigmoid. 
zur  Reizung  des  „Schwanzcentrums^  freigelegt  (s.  Abhandlung).  Beachtenswerth 
ist  das  Verhalten  des  Sphinkters  in  der  Narkose.  Einige  Zeit  nach  Einleitung 
derselben,  als  der  Gomealreflez  erloschen  war,  klaffte  er  ganz  weit  und  blieb 
auch  nach  Rückkehr  des  Gomealreflexes  offen.  Nach  einiger  Zeit  war  er  wieder 
•geschlossen,  nach  wenigen  Minuten  wieder  offen  und  so  altemirend  zwischen 
Oefihung  und  Schliessung  ohne  bestimmten  Rhythmus.  Kurz  vor  dem  Verblutungs- 
tode war  der  Anus  geschlossen ;  nach  Durchschneidung  der  Trachea  traten  Krämpfe 
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ein;  man  sab  Fäcalmassen  den  Anus  weit  öffnen,  obne  dass  der  Sphinkter  irgend 
•welche  Contractioncn  mitmachte;  post  mortem  war  er  weit  offen. 

Obductioiisbefund:  Das  Rückenmark  lässt  sich  aus  dem  Narbengewebe 
leicht  herausschälen ;  nirgends  Verwachsungen  mit  der  Rückenmarkssubstanz.  Das 
^anze  Filum  Insst  sich  ohne  MQhe  freipräpariren.  Es  sieht  überall  intact  aus. 
Keine  Deformationen  oder  Erweichungen.  —  Sämmtiiche  sensible  Wurzeln  vom 
unteren  Drittel  der  Lumbalanschwellung  ab  fehlen  rechts  wie  links;  die  motorischen 
Wurzeln  intact. 

IL   „Wedel",  (J,  etwa  6  Wochen  alt.    Schwanzlänge  14  cm. 

Operation  am  9.  Juli  1902  10V2fc  wie  bei  „PudeP. 

Uro  2^l2^  bereits  kleine  Bewegungen  des  Schwanzes.  Um  b^ls^  läuft  das 
Thier  bereits  in  seinem  Käfig  herum  und  wedelt  kräftig  und  geschickt 
mit  dem  Schwänze.    After  geschlossen. 

10.  Juli.  Wunde  secernirt  gar  nicht  After  geschlossen.  Schwanz 
bewegt  sich  vollkommen  frei,  nach  rechts  und  links,  oben  und  unten.  Wenn  das 
Thier  ausserhalb  des  Käfigs  herumläuft,  so  hält  es  seinen  Schwanz  mit 
leichter  Krümmung  der  Spitze  erhoben,  ganz  wie  vor  der  Opera- 
tion. Der  Schwanz  gegen  sehr  starken  Druck  (flache  Zange)  unempfindlich. 
Beine  empfindlich. 

11.  Juli.  Der  Anus  geöffnet;  man  sieht  auf  Fäcalmassen,  die  leicht 
durch  Druck  herausbefördert  werden  können.  Der  eingeführte  Finger  empfindet 
nirgends  Widerstand.  —  Harnträufeln. 

12.  Juli.  Anus  klafft  etwas  und  secernirt  etwas  blutiges  Secret  Anal- 
öffnung und  Schwanzinnenseite  mit  Fäcalmassen  beständig  beschmiert.  Wunde 
heilt  per  primam. 

14.  Juli.  Aus  der  Analöffnung  fallen  Fäcalmassen,  ohne  dass 
das  Thier  es  wahrnimmt,  und  ohne  dass  es  Defäcationsstellung 
einnimmt    Der  Urin  kommt  während  des  Laufens  im  Strahle,  abgesetzt,  hervor. 

15.  Juli.  Die  Analränder  liegen  an  einander;  Emporheben  des  Schwanzes 
bringt  sie  auseinander.    Der  äusserst  leicht  eindringende  Finger  stösst  auf  Faeces. 

27.  Juli.  Faeces  bleiben  halb  im  After,  halb  aussen  hängen;  nachdem  sie 
herausgezogen  worden  sind,  bleibt  der  After  lange  weit  klaffend  offen. 

29.  Juli.    Der  After  etwas  geöffnet 

30.  Juli.  Aus  dem  Anus  träufelt  beständig  blutiger,  dünner  Stuhlgang.  — 
Das  Thier  bat  sich  die  Spitze  des  Schwanzes  abgebissen.  Verband  und  Um- 
wicklung mit  einem  dünnen  Drahtnetz. 

1.  August    Wunde  verheilt    Schwanzlänge  14 Va  cm. 

15.  August.  Der  Hund  hat  seinen  Schwanz  um  4  cm  verkürzt  Anus  ge- 
schlossen, doch  ohne  grossen  Widerstand  für  den  Finger  passirbar;  einmal  ge- 
öffiiet,  klafft  er.  Einführung  eines  langen  Strohhalmes  führt  zu  keiner  Defäcation 
(ein  normaler  Hund  kauert  sich  gleich  nieder,  wenn  man  die  nämliche  Procedur 
an  ihm  vornimmt). 

26.  August  Der  Schwanz  ist  nur  mehr  ein  Stummel  von  7  cm.  Die  Wedel- 
bewegungen sind  stets  normal  geblieben.  After  geschlossen.  Sofort  nach 
Einleitung  der  Narkose  weit  offen  und  bleibt  offen.  —  Freilegung  des  Gehirnes 
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zur  Reizung  des  „ Schwanzcentrums",  dessen  Lage  durch  Einstechen  einer  Nadel 
markirt  wird.   Tödtung  durch  MeduUastich.    Nach  dem  Tode  After  weit  offen. 
Obduction  ergibt  den  nämlichen  Befund  wie  bei  „Pudel**. 
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(Aus  dem  physiologischen  Institut  der  üniTersität  Wien.) 

Ueber  den  Elnfluss  der  Labgrerinnung*  auf  die 
Verdaulichkeit  der  Milch. 

Von 
Dr.  Rudolf  Popper. 


Die  erste  Veränderung ,  welche  die  Milch  in  den  Verdauungs- 
organen des  Menschen  erleidet,  ist  die  Gerinnung  des  Caselns. 

Inwieweit  dieser  Vorgang  durch  die  Säure  oder  das  Lab  des 
Magensaftes  hervorgerufen  wird,  darüber  ist  volle  Aufklärung  noch 
nicht  erbracht. 

Erwiesen  ist  die  constante  Anwesenheit  des  Labferments  im 
Magen  des  gesunden  menschlichen  Organismus  jeder  Altersstufe^); 
erwiesen  ist,  dass  es  bei  Einführung  von  Milch  auch  wirklich  zur 
Labgerinnung  kommt').  Ob  und  wieweit  daneben  auch  Säurefällung 
auftritt,  ist,  wie  gesagt,  nicht  bekannt,  doch  halten  die  meisten 
Autoren  dafdr,  dass  der  grösste  Theil  des  Gaseins  jedenfalls  durch 
Lab  zur  Gerinnung  gebracht  wird*). 

Man  könnte  nun  die  Bedeutung  der  Labgerinnung  in  der  physi- 
kalischen Beschaffenheit  des  durch  Lab  veränderten  Eiweisses  sehen, 
da  die  Gerinnsel  im  Magen  und  Dünndarm ,  indem  sie  langsam  ab- 
schmelzen, Verdauungsproducte  geben,  welche,  als  erste  Stufen  der 
ümwandlungsproducte,  sofort  resorbirt,  einen  höheren  Werth  für  den 


1)  Schumburg,  Virchow's  Archiv  Bd.  97  S.  260.  1884.  —  Boas, 
Centralblatt  f.  d.  medicin.  Wissenschaften  1887  S.  417.  —  Szydlowski,  Jahr- 
buch für  Kinderheilkunde  Bd.  34  S.  412.  —  Vgl.  Wolf  u.  Friedjung,  Archiv 
für  KinderheiUcunde  Bd.  25  S.  161. 

2)  Arthuß,  Archiv  de  Physiologie  vol.  26  p.  257. 

8)  Alex.  Schmidt,  Beitrag  zur  Kenntniss  der  Milch  S.  24.  —  Escherich, 
Jahrbuch  fllr  Kinderheilkunde  1891  S.  261.  —  Lindemann,  Virchow's  Archiv 
1897  S.  SlflF.  —  De  Jager,  Nederl.  Tydschr.  v.  Geneesk.  1897,  ref.  Maly's 
Jahresberichte  Bd.  27  S.  271.  —  Schnürer,  Jahrbuch  f.  Kinderheilkunde  Bd.  50 
Hefts. 
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Or^aDismus  besitzen,  als  wenn  die  ganze  gelöste  Eiweissmenge  zu- 
gleich der  Verdauung  verfällt,  wobei  zum  mindesten  ein  Theil  der 
Verdauunp^sproducte ,  im  Darmtrakt  der  Resorption  harrend,  durch 
tiefer  greifende  Umwandlungen  in  der  Richtung  nach  den  Peptonen 
för  den  Aufbau  der  Organe  minderwerthig  werden  muss.  Zur  Prüfung 
dieser  Vermuthung  habe  ich  die  nachstehenden  Versuche  ausgeführt. 

Aus  der  grossen  Literatur  der  Verdauungsversuche  an  Milch 
und  Milchfällungsproducten  fallen,  angesichts  meines  Zieles,  eine 
Reihe  von  Arbeiten  heraus,  welche  die  Verdauung  durch  Magen  und 
Darmenzyme  nur  als  wirksames  chemisches  Reagens  benützen,  um 
durch  mehr  oder  weniger  vollständige  Spaltung  des  Eiweisskörpers  über 
dessen  chemische  Zusammensetzung  und  Aufbau  Klarheit  zu  erhalten. 
Diese  Arbeiten  [ich  nenne  als  Beispiel:  Salkowski^),  Linde- 
mann ^)]  verwenden  einen  solchen  Ueberschuss  von  Verdauungs- 
säften und  eine  so  lange  Verdauungszeit,  dass  die  Zerstörung  der 
Eiweisskörper  viel  zu  weit  geht,  um  die  Resultate  zur  Beantwortung 
der  oben  aufgeworfenen  Frage  verwerthen  zu  können. 

Eine  Reihe  anderer  Autoren  entfernt  sich  in  ihrer  Versuchs- 
anordnung wohl  nicht  so  weit  von  den  Verhältnissen  der  thatsächlicb 
ablaufenden  menschlichen  Verdauung,  ihre  Experimente  gelten  aber 
den  Unterschieden  im  Verhalten  von  Menschen-  und  Kuhmilch,  wie 
die  —  der  vor  H am marsten' sehen  Epoche  entstammenden  — 
Versuche  Biedert's  oder  dem  Unterschiede  von  Lab-  und  Säure- 
gefälltem Caseln,  wie  die  Arbeit  Esch  erich's*)  u.  a. 

Um  im  Verhältnisse  zu  dem  eng  begrenzten  Gebiet  meiner 
Versuche  bei  der  Besprechung  der  Literatur  nicht  zu  weit  aus- 
zuholen, muss  ich  mich  damit  begnügen,  näher  auf  jene  Publicationen 
einzugehen,  deren  Fragestellung  in  gewissem  Sinne  mit  der  meinen 
congruirt 

Das  ist  zunächst  bei  der  Arbeit  von  M.  Hoffmann  der  Fall®). 
Er  kommt  zu  dem  Resultate,  dass  die  mit  Lab  versetzte  Milch 
besser  verdaut  wird  als  die  nicht  mit  Lab  versetzte.  —  Wenn 
E  seh  er  ich  (1.  c.)  von  den  weiteren  Versuchen  dieses  Autors  an 


1)  Salkowski,  Pfluger's  Archiv  Bd.  63. 

2)  Lindemann,  1.  c. 

3)  Biedert,     Untersuchungen     über    die    chemischen    Unterschiede    der 
Menschen-  und  Kuhmilch,  1.  Auflage  1869. 

4)  Escherich,  Jahrbuch  für  Kinderheilkunde  Bd.  32  S.  1  ff  u.  231  ff. 

5)  Martin  Hoff  mann,  Dissertation.    Berlin  1881. 
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Gaselnfällungen  sagt,  dass  sie  nicht  einwandsfrei  sind,  so  sind  die 
Versuche  Hoffmann's  an  Milchproben  (mit  colorimetrischer  Be- 
stimmung des  gebildeten  Peptons)  nach  den  von  ihm  angeführten 
Resultaten  noch  viel  weniger  beweiskräftig. 

de  Jager')  findet,  dass  die  Labgerinnung  die  Verdaulichkeit 
der  Milch  bezw.  des  Milchcaselns  verringert. 

Zweifel^)  macht  gelegentlich  verschiedener  Verdauungsversuche 
an  roher  und  gekochter  Milch  auch  solche  mit  und  ohne  vorher- 
gehende Einwirkung  von  Lab.  Sein  Resultat  ist:  „Lab  beschleunigt 
die  Verdauung." 

In  einer  Mittheilung  im  Archiv  für  Anatomie  und  Physiologie 
berichtet  Sternberg®)  über  vergleichende  Verdauungsversuche  an 
gelabter  und  nicht  gelabter  Milch  mit  Pepsin-Salzsäure  und  nach- 
folgender Trypsin Verdauung.  Er  kommt  zu  dem  Schlüsse:  Lab  ver- 
zögert die  Verdauung  der  Milch,  und  schliesst  ferner  daraus,  dass 
dieses  Ferment  entweder  zur  Verdauung  anderer  StoflFe  nothwendig 
oder  ein  StoflFwechselproduct  sei,  welches,  viel  verbreitet,  sich  nur 
im  Magen  am  auffälligsten  bemerkbar  mache. 

„Eine  praktische  Methode,  um  Kuhmilch  leichter  verdaulich 
zu  machen"  lautet  der  Titel  eines  Aufsatzes  von  v.  Dungern*).  — 
Die  Methode  ist:  Kuhmilch  vor  der  Verabreichung  durch  Lab  zur 
Gerinnung  zu  bringen. 

Versuche,  die  v.  Dungern  in  Gemeinschaft  mit  Dr.  Pröscher 
gemacht  hat,  ergeben,  dass  die  so  präparirte  Kuhmilch  durch  die 
mit  4^/«o  Salzsäure  ausgezogenen  Fermente  der  Magenschleimhaut 
mindestens  ebenso  rasch  verdaut  wird  wie  die  Menschenmilch, 
während  das  Caseln  der  gewöhnlichen  Kuhmilch  der  Magenverdauung 
länger  Widerstand  leistet.  Näheres  über  diese  Versuche  ist  meines 
Wissens  nicht  publicirt. 

Ich  komme  auf  die  auffallend  divergenten  Resultate  der  an- 
geführten Arbeiten  noch  zurück. 

Meine  Versuche  beschränkten  sich  darauf,  Kuhmilch,  die  mit 
Lab  vorher  zur  Gerinnung  gebracht  worden  war,  zu  verdauen,  und 

1)  de  Jager,  lieber  den  Einfluss  des  Kochens  auf  die  Eiweissstoffe  der 
Kuhmilch.    Centralblatt  f.  d.  med.  Wissensch.  1896. 

2)  Zweifel,  Pathologie,  Prophylaxis  und  Therapie  der  Rhachitis.  Leipzig 
1900. 

3)  Sternberg,  Arch.  f,  Anat  u.  Physiol.    Physiol.  Abth.  1900  S.  362. 

4)  V.  Dungern,  Münch.  med.  Wochenschr.  1900  S.  1661. 

£.  Pflflger,  Archiv  fttr  Physiologie.    Bd.  92.  40 
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die  Resultate  mit  denen  der  Verdauung  von  Milch  ohne  vorherige 
Labgerinnung  zu  vergleichen. 

Um  die  fällende  Wirkung  der  Säure  ganz  auszuschliessen  und 
zu  möglichst  reinen,  auch  durch  die  Nebenumstände  der  Säure- 
bindung nicht  beeinflussten  Resultaten  zu  kommen,  wurde  von  der 
Verdauung  durch  künstlichen  Magensaft  ganz  Abstand  genommen 
und  nur  mit  Trypsin  verdaut. 

Diese  Versuchsanordnung  macht  also  von  vom  herein  keinen 
Anspruch  auf  eine  genaue  Nachahmung  der  natürlichen  Verhältnisse, 
sondern  will  lieber  —  bei  den  ohnehin  nicht  zu  vermeidenden 
Differenzen  der  Reagenzglas  versuche  —  deren  Vortheile:  möglichste 
Zerlegung  der  Vorgänge  in  ihre  Elemente  voll  ausnützen. 

Uebrigens  dürfte  die  unterlassene  Pepsin -Salzsäure -Verdauung 
kaum  stark  in  die  Wagschaale  fallen,  da  die  Hauptarbeit  der  Milch- 
Verdauung  —  wenigstens  beim  Säugling  —  ohnehin  der  tryptischen 
Verdauung  zufällt 

50  ccm  Kuhmilch  binden  nach  den  Versuchen  von  Escherich*) 
15— 16ccm  V4  normaler  Salzsäure.  Soxleth,  der  die  Berechnung 
1900  wiederholte^),  kam  zu  einem  nahezu  gleichen  Resultate  (87  ccm 
Normalsäure  auf  ein  Liter  Kuhmilch). 

Diesem  grossen  Säurebindungs -Vermögen  der  Kuhmilch  steht 
die  relativ  geringe  Magensäure- Production  des  Säuglings  g^enüber, 
so  dass  ftlr  eine  ausgiebige  Magenverdauung  ausreichende  Mengen 
von  Salzsäure  nicht  vorhanden  sind. 

Escherich  sagt  (a.  a.  0.):  „Ein  Kind,  das  einen  Liter  Kuh- 
milch per  Tag  verzehrt,  müsste  nahezu  drei  Liter  Magensaft  .  .  . 
verbrauchen^  (die  Concentration  der  Salzsäure  im  kindlichen  Magen- 
saft zu  0,1  ^/o  angenommen). 

Selbst  wenn  man  den  in  späteren  Arbeiten  betonten  Antheil 
des  Ei  weisses  an  dem  Säurebindungsvermögen  der  Milch  ganz 
in  Abrechnung  bringt  (nach  Müller^):  58®/o  des  Gesammt-Bindungs- 
vermögens),  so  bleibt  die  Ueberlegung  Escherichs  noch  immer 
überzeugend :  Es  wären  circa  12  Deciliter  Magensaft  zu  produciren, 
um  zunächst  nur  die  Salze  der  Milch  zu  binden.    Darüber  hinaus 


1)  Es  eher  ich,  Zur  Pathogenese  der  bakteriellen  Magen-Darmerkrankimgen 
im  Säuglingsalter.  Verhandl.  der  7.  Versamml.  d.  Gesellsch.  f.  Kinderheilkunde 
1889  S.  109. 

2)  Soxleth,  Manch,  med.  Wochenschr.  1900  S.  1658. 

3)  Müller,  Jahrbach  f.  Einderheilkunde  Bd.  34  S.  439. 
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müS8te  zur  Bindung  und  Verdauung  des  Milch -Ei  weisses  noch  be- 
trächtlich mehr  Säure  producirt  werden,  wie  gering  man  auch  den 
Minimalgehalt  an  Salzsäure,  der  für  die  Pepsinwirkung  nöthig  ist, 
annehmen  mag.  Ich  will  bei  den  widersprechenden  Angaben  über 
letzeren^)  hier  nicht  näher  auf  diese  Frage  eingehen  und  nur  auf 
die  Arbeit  Toch's^)  hinweisen,  der  vergeblich  versuchte,  mit  dem 
Mageninhalte  von  Säuglingen  Fibrinflocken  zu  verdauen,  was  ihm 
nur  gelang,  wenn  er  zu  den  Proben  reichlich  0,3 ^/o ige  Salzsäure 
zusetzte. 

Meine  Versuchsanordnung  war  folgende: 

Milch,  deren  Reinheit  durch  Gontrolle  von  dem  Augenblick  des 
Melkens  an  constatirt  war,  habe  ich  durch  Centrifugiren  entfettet; 
hierauf  die  Acidität  derselben  nach  der  Methode  von  Soxleth  durch 
Titriren  mit  V4  Normallauge  bei  Gegenwart  von  Phenolphtaleln  be- 
stimmt®), eine  Probe  derselben  zur  Ermittlung  des  Gesammt-Stick- 
stoffgehaltes  nach  Kjeldal  entnommen  und  sofort  angesetzt. 

Hierauf  habe  ich  je  zwei  gleiche  Mengen  der  Milch  abgemessen, 
von  denen  die  eine  mit  2  cg  Lab  bei  einer  Temperatur  von  40®  C. 
zur  Gerinnung  gebracht  wurde.  Eine  Probe  des  Labferments  —  von 
Grübler  —  in  gleichen  Mengenverhältnissen,  wie  sie  für  die 
Milchproben  verwendet  wurden,  mit  destillirtem  Wasser  versetzt, 
wurde  einerseits  durch  Phenol-Phtaleln  nicht  geröthet.  Wenn  man 
andererseits  der  Mischung  noch  ^/s  Normallauge  in  geringsten,  mit 
der  Bürette  nicht  abmessbaren  Mengen  zusetzte,  trat  die  Rothfärbung 
sofort  ein. 

Das  aus  der  Milch  gebildete,  in  Form  des  Gefässes  erstarrte, 
compacte  Gerinnsel  wurde  durch  Umrühren  mittelst  eines  Glas- 
stabes zertheilt,  bis  die  grössten  Stücke  einen  Durchmesser  von 
etwa  3—5  mm  hatten. 

Hierauf  wurden  beide  Proben  (I  mit  und  H  ohne  vorhergehende 
Labgerinnung)  mit  je  0,06—0,08  g  Trypsin  (Grübler)  (in  5  ccin 
einer  5®/oigen  Sodalösung)  versetzt  und  bei  einer  Temperatur  von 
40  ^  C.  durch  zwei  Stunden  im  Brutschrank  belassen.  Sodann  wurde 
neutralisirt,  aufgekocht  und  filtrirt. 


1)  Müller,  Jahrbuch  für  Kinderheilkunde  Bd.  84  S.  439.  —  Croner, 
Virchow's  Archiv  Bd.  150  S.  260.  —  Klu«,  Pflüger' s  Archiv  Bd.  60 
S.  56  u.  a. 

2)  Toch,  Archiv  f.  Kinderheilkunde  Bd.  16. 

3)  Vgl.  die  Zahlen«  der  Rubrik  a  in  Tabelle  I. 

40* 
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Als  Maassstab  zur  BeurtheiluDg  des  Grades  der  Verdauung  wurde 
die  Summe  des  Stickstoffes  augesehen,  welche  sich  nach  der  Ver- 
dauung einerseits  in  dem  noch  ungelösten  Rückstände  und  anderer- 
seits in  noch  aussalzbaren  Verbindungen  vorfand. 

Das  Aussalzen  wurde  mit  Zinksulfat  nach  der  Methode  von 
Bau  mann  und  Bömer^)  vorgenommen. 

„Die  von  unlöslichem  und  gerinnbarem  Ei  weiss  befreite  Lösung 
wird  nach  Zugabe  von  1  ccm  verdünnter  Schwefelsäure  (1+4)  mit 
Zinksulfat  kalt  gesättigt,  indem  man  anfangs  grössere ,  später  kleine 
Mengen  feinst  gepulverten  Zinksulfats  hinzufügt,  häufig  umrührt 
und  hiermit  so  lange  fortfährt,  bis  sich  bei  längerem  Stehen  der 
Lösung  (über  Nacht)  wieder  Zinksulfat  in  Krystallen  abscheidet 
Die  abfiltrirten,  mit  gesättigter  angesäuerter  Zinksulfatlösung  aus- 
gewaschenen Niederschläge  werden  nach  Kjeldal  verbrannt.*'      || 

Es  wird  wohl  bei  der  kalten  Fällung  mit  Zinksulfat  so  wenig 
wie  beim  einmaligen  Aussalzen  durch  Ammonsulfat  ^)  gelingen ,  jede 
Spur  von  Albumosen  aus  dem  Filtrat  zu  entfernen. 

Aber  wie  auch  die  Untersuchung  von  Zunz^)  ergeben  hat,  der 
die  Verwendbarkeit  dieses  Salzes  zur  Trennung  der  Albumosen 
durch  fractionirte  Fällung  prüfte ,  steht  die  Methode  der  der  Fällung 
durch  Ammonsulfat  nicht  nach.  Die  Albumosen  werden  bei  ent- 
sprechender Ansäuerung  durch  Zinksulfat  ebenso  vollständig  aus- 
gefällt wie  durch  Ammonsulfat. 

Da  bei  allen  Versuchen  gleich  verfahren  wurde,  und  es  sich  in 
erster  Linie  um  Aufstellung  einer  verlässlichen  Grenzscheide  handelte, 
wobei  es  kaum  etwas  verschlägt,  ob  diese  (wenn  nur  bei  allen 
Versuchen  gleich)  um  etwas  mehr  nach  der  Seite  der  Albumosen 
oder  der  nicht  aussalzbaren  Verbindungen  gestellt  war,  so  dürfte 
gegen  die  Anwendung  dieser  Methode  wohl  nichts  einzuwenden  sein. 

Daneben  hat  die  Verwendung  des  Zinksulfats  den  Vortheil,  dass 
die  Rückstände  direct  zur  Stickstoff bestimmung  nach  Kjeldal  ver- 
wendbar sind. 


1)  Börne  r,  Zinksulfat  als  FälluDgsmittel  für  AlbamoseD.  Zeitschr.  f.  anal. 
Chemie  Bd.  84  S.  564.  —  Baumann  u.  Bömer,  lieber  die  Fällung  der  Albu- 
mosen durch  Zinksulfat  Zeitschr.  f.  Untersuch,  der  Nahrungs-  u.  Genussmittel 
1898  S.  106. 

2)  Neumeister,  Zeitschr.  f.  Biologie  Bd.  24  S.  267.  —  Kahne,  Zeitschr, 
f.  Biologie  Bd.  29  S.  1. 

8)  E.  Zunz,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie  Bd.  27  S.  219,  Bd.  28  8. 182. 
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Rudolf  Popper: 


Die  verwendeten  Reagentien  waren  von  Merk  „chemisch  rein 
pro  analysi"  resp.  ^garantirt  stickstofffrei**  bezogen. 

Der  Stickstoffgehalt  des  Trypsins  und  Labs  war  im  Mittel  aus 
je  drei  Bestimmungen: 

0,0028  g  N  in  0,02  Lab 
0,0126  g  N  in  0,08  Trypsin. 

Die  Resultate  der  Versuche  sind  auf  vorstehender  Tabelle  I 
zusammengestellt. 

Der  Versuch  C,  D  ist  ein  Doppelversuch,  indem  sämmtliche  vier 
dabei  verwendeten  Milchproben  einer  und  derselben  Milch  ent- 
nommen waren. 

Wohl  ergibt  sich  aus  den  Zahlenwerthen  eine  Differenz,  die  in 
den  angeführten  Versuchen  immer  eine  schnellere  Verdauung  der 
nicht  mit  Lab  versetzten  Milch  bedeuten  würde;  aber  die  Zahlen 
des  Doppelversuches  G,  D  zeigen,  dass  fast  eben  solche  Diffierenzen 
auch  in  ganz  gleich  behandelten  Proben  derselben  Milch  vorkommen. 
Demgemäss  ist  nach  diesen  Versuchen  ein  Einfluss  der  Labgerinnung  auf 
die  Verdaulichkeit  der  Kuhmilch  durch  Trypsin  nicht  zu  constatireu. 

Ich  möchte  hier  im  Anschluss  an  meine  Resultate  auch  die  von 
Sternberg  und  Zweifel  kurz  recapituliren : 

Sternberg  verdaute  z.  B.  je  50  g  Milch  mit  resp.  ohne  vorher- 
gehende Labgerinnung  und  erhielt  folgende  Resultate: 

Tabelle  IL 
Nach  den  Zahlen  Sternberg's  (a.  a.  0.) 


a 
Es  enthielten: 

b          1          c 

Rubrik 

den  Versuchen 

ohne  Lab 

mit  Lab 

1. 

50  ccm  Milch 

0,280 
0,027 

0,280 
0,002 
0,027 

2. 
3. 

Lab 

Pepsin  und  Trypsin 

4. 

5. 
6. 

Summe  der  Zahlen  1  bis  3 

Nach  der  Verdauung  ungelöster  Rück- 
stand  

Durch    Alkohol     fällbare    Verdauungs- 
producte 

0,307 

0,012 
0,086 

0,309 

0,031 
0,080 

7. 
8. 

Summe  von  Zahl  5  und  6 

Durch  Alkohol  nicht  fällbare  Verdauungs- 
producte 

0,098 
0,203 

0,111 
0,196 
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Wenn  wir  die  von  Sternberg  angegebenen  Stickstoffmengen 
des  Verdauungsrückstandes  und  der  Verdauungsproducte  in  Procente 
vom  Gesammtstickstoff  umrechnen,  so  erhalten  wir  folgende  Zahlen: 

Tabelle  HL 
Berechnet  nach  den  Zahlen  Sternberg' s  (a.  a.  0). 


Rubrik  a 

b          1          c 

Differenz  der 

Es  enthielten: 

Procent  vom  Gesammt-N 
in  den  Versuchen 

Rubriken 
b  und  c 

ohne  Lab 

mit  Lab 

o/o 

1.  Der  ungelöste  Rückstand  +  2.  die 
durch  Alkohol  fällbaren  Verdauungs- 
producte  

Die  durch  Alkohol  nicht  fällbaren  Ver- 
dauungsproducte   

81,92 
66,12 

35,92 
63,43 

+  4,00 
-  2,69 

Die  Differenz,  welche  den  Einfluss  der  Labgerinnung  auf  die 
Verdauung  zeigen  müsste,  war  also  nicht  grösser  als  die,  welche  aus 
meinen  Versuchen  hervorging. 

Zweifel^)  rechnet  bei  seinen  Versuchen  Alles  als  verdaut,  was 
gelöst  und  auch  durch  Hitze  nicht  mehr  coagulirbar  war.  Er  findet 
bei  der  Digestion  von  je  20  ccm  Kuhmilch  mit  0,08  g  Pepsin  in 
10  ccm  8  prom.  Salzsäure  folgende  Durchschnittszahlen: 

Wenn  der  Verdauung  eine  Gerinnung  durch  Lab  vorangegangen 
war,  so  waren  75  ^/o  (bei  einer  anderen  Versuchsreihe  79,2  ^/o)  vom 
Milchstickstoff  in  den  löslichen  Verdauungsproducten  nachweisbar. 

War  keine  Labgerinnung  vorausgeschickt  worden,  so  waren 
73,4^/0  (bezw.  76,6  ^/o)  des  Milchstickstoffs  in  Form  löslicher  Ver- 
bindungen vorhanden. 

Das  ergibt  also  eine  Differenz  von  1,6— 3,6*^/o  vom  Milchstickstoff 
zwischen  den  Mengen  des  verdauten  Eiweisses  im  Digestionsprocess, 
einerseits  mit  und  andererseits  ohne  Lab. 

Die  Abweichungen,  die  der  Autor  aber  zwischen  gleichbehandelten 
Proben  unter  einander  fand,  sind  viel  grösser: 

So  waren  z.  B.  mit  Lab  verdaut  durchschnittlich  75®/o  des 
Milchstickstofiis.  Aber  diese  Durchschnittsziffer  setzt  sich  aus  Einzel- 
beobachtungen von  71,9  — 79,5  ^/o  verdauter  N -Verbindungen  zu- 
sammen.   Ebenso  ist  es  bei  den  Versuchen  ohne  Lab:  73,4 ^/o  des 


1)  Zweifel,    Pathologie,    Prophylaxis    und    Therapie    der   Rhachitis. 
Leipzig  1900. 
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Milchei weisses  waren  im  Durchschnitt  verdaut.  Von  den  ein- 
zelnen Proben  aber,  aus  denen  sich  diese  Zahl  zusammensetzt,  zeigt 
eine  die  VerdauungszifFer  von  65,0  ®/o,  eine  andere  gleichbehandelte 
die  Ziffer  79,6  «/o. 

Aehnlich  verhält  es  sich  mit  den  Zahlen  de  Jager' s. 

Wie  man  sieht,  sind  auch  die  Resultate  der  citirten  Autoren 
durchaus  nicht  so  widersprechend  wie  die  Schlüsse,  die  sie  aus  den- 
selben ziehen. 
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Das  Blut  Im  Hochgreblrgre. 

Zur  Abwehr. 

Von 

Dr.  med.  Bmll  AliderliaMem,  Basel. 


Dr.  H.  J.  A.  van  Voor.nveld,  Arzt  im  Höhenklima- 
Kurorte  Davos-Platz,  bespricht  in  seinem  Sammelreferate  „Das 
Blut  im  Hochgebirge"  ^)  meine  Arbeiten  über  dieEinwirkungdes 
Höhenklimas  auf  die  Zusammensetzung  desBlutes^)  in 
einer  Art  und  Weise,  welche  dringend  der  Richtigstellung  bedarf. 

Meine  Untersuchungen  hatten  zunächst  ergeben: 

1.  dass  die  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  beim 
Uebergang  von  Basel  (2(56  m  ü.  M.)  nach  St.  Moritz 
(1856  m  ü.  M.)  zunimmt  und  umgekehrt  beim  Ueber- 
gang von  St.  Moritz  nach  Basel  abnimmt; 

2.  dass  der  Hämoglobingehalt  sich  in  ganz  dem- 
selben Sinne  ändert; 

3.  dass  die  ausnahmslos  constatirte  Zunahme  der 
Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  und  diejenige 
des  Hämoglobins  sofort  bei  der  Ankunft  in 
St.  Moritz  zu  constatiren  war,  und  während  des 
ganzen  Aufenthaltes  in  St.  Moritz  andauerte; 

4.  dass  die  Abnahme  der  Zahl  der  rothen  Blut- 
körperchen und  des  Hämoglobins  beim  Ueber- 
gang nach  Basel  allmählich  erfolgte.  Nach  un- 
gefähr 4  Tagen  wurde  eine  constante  Zahl  erreicht; 


1)  van  Voornveld,  Das  Blut  im  Hochgebirge.  Arch.  f.  d.  ges.  Physiol. 
BJ.  92  S.  1.    1902. 

2)  Emil  Abderhalden,  Ueber  den  £influ8S  des  Höhenklimas  auf  die 
Zusammensetzung  des  Blutes.  Zeitschr.  f.  Biol.  Bd.  68  S.  125.  1902  und  Weitere 
Beiträge  zur  Frage  nach  der  Einwirkung  des  Höhenklimas  auf  die  Zusammen- 
sctzong  des  Blutes.    Zeitschr.  f.  Biol.  Bd.  63  S.  443.    1902. 
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5.  dass  Hämoglobin  und  Blutkörperchenzahl  in 
ganz  genau  denselben  Verhältnissen  stiegen  und 
fielen. 

Diese  durch  Blutkörperchenzählungen  und  durch  Hämoglobin- 
bestimmungen ^)  an  Blutproben  erhaltenen  Resultate  controlirte  ich 
durch  quantitative  Blutanalysen^).  Diese  ergaben  folgende 
Mittelwerthe : 

1000  Gewichtstheile  Blut  enthalten: 

Basel:         St.  Moritz: 

I.  Rinderlilnt:        Wasser 808,74  789,96 

Feste  Stoflfe 191,26  210,04 

Hämoglobin 108,7  128,2 

Eiweiss 67,04  65,59 

11.   SchweiBeblnt:    Wasser 785,34  759,87 

Feste  Stoffe 214,66  240,13 

Hämoglobin 141.6  162,5 

Eiweiss 54,31  58,15 

1000  Gewichtstheile  Blutkörperchen  enthalten: 

Basel:  St  Moritz: 

1.  Rinderblat:        Wasser 608,36  614,58 

Feste  Stoffe 391,64  385,42 

Hämoglobin 318,03  319,17 

Eiweiss 54,12  45,64 

II.  Schweineblnt:    Wasser 621,79  619,81 

Feste  Stoffe 378,21  380,19 

Hämoglobin 324,53  324,83 

Eiweiss 31,91  85,12 


1)  Die  Hämoglobinbestimmungen  wurden  nicht,  wie  es  nach  dem  Referate 
Ton  van  Voornveld  den  Anschein  hat  (S.  10  u.  11)  nach  Gowers  oder 
FleiBchl  bestimmt,  sondern  durch  colorimetrische  Vergleichung  einer 
Blutprobe  mit  einer  aus  reinen  Hämoglobin-Krystallen  hergestellten 
Hämoglobinlösung  von  genau  bekanntem  Gehalte  an  Hämoglobin. 
Die  Belege  für  die  Exactheit  dieser  Methode  finden  sich  publicirt  in:  E.  Ab  der* 
halden,  Assimilation  des  Eisens.  Zeitschr.  f.  Biol.  Bd.  39  H.  2  S.  197—206. 
Ich  hebe  dies  ausdrücklich  hervor,  weil  ich  mich  durch  zahlreiche  Versuche 
überzeugt  habe,  dass  Hämoglobinbestimmungen  nach  Gowers  und  nach  Fleischl 
ganz  unzuverlässig  sind,  selbst  dann,  wenn  ein  Untersucher  mit  einem  In* 
strument  arbeitet! 

2)  Die  Methode,  betreffend  confer.:  £.  Abderhalden,  Zur  quantitativen 
Analyse  des  Blutes.    Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie  Bd.  23  H.  6  S.  521.    1897. 
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1000  Gewichtstheile  Serum  enthalten: 

Basel:  St  Moritz: 

1.  Rinderlilnt:        Wasser 912,65  907,75 

Feste  Stoffe 87,85  92,25 

Eiweiss 78,09  78,97 

11.   Schweineblat:    Wasser 911.88  900,09 

Feste  Stoffe 88,17  99,91 

Eiweiss 71,71  81,19 

Wie  die  vorliegenden  Mittelwerthe  ergeben,  wurden  die  durch 
die  BlutkörperchenzählunGfen  und  Hämoglobinbestimmungen  erhaltenen 
Resultate  in  allen  Theilen  bestätigt.  Hervorheben  möchte  ich  nament- 
lich, dass  die  Dauer  des  Aufenthaltes  in  St.  Moritz  in 
keinem  Fall  in  den  erhaltenen  Resultaten  zum  Aus- 
drucke kommt.  Das  in  St  Moritz  geborene  Thier  weist  dieselben 
Zahlen  auf,  wie  das  eben  in  St.  Moritz  angekommene. 

Eine  weitere  Bestätigung  der  Resultate  der  Blutkörperchen- 
zählungen, und  zugleich  den  besten  Beweis  für  die  Unabhängig- 
keit der  Thoma  Zeiss'schen  Zählkammer  vom  äusseren 
Luftdruck  geben  folgende  Mittelwerthe. 

Verhältniss  von  Serum  und  Blutkörperchen  im  Ge- 

sammtblute: 

Basel:  St  Moritz: 

I.   Rinderblnt:        Blutkörperchen 841,7  401,7 

Serum 658,3  598,8 

II.  Sehweineblit:    Blutkörperchen 486,4  500,8 

Serum. 568,6  499,7 

Wie  die  oben  mitgetheilte  Uebersicht  über  die  Zusammen- 
setzung des  Serums  ergibt,  wiesen  die  Höhenklima- 
thiere  ein  an  festen  Bestandtheilen  reicheres  Serum 
auf.  Dieser  höhere  Gehalt  an  festen  Stoffen  ist  haupt- 
sächlich durch  einen  höheren  Eiweissgehalt  bedingt^). 

Da  die  Möglichkeit,  dass  die  höheren  Werthe  bei  den  St  Moritzer- 
thieren  ihre  Ursache  in  einer  stärkeren  Verdunstung  des  Blutes  beim 
Defibriniren  haben  könnten,  nicht  ausgeschlossen  war,  machte  ich 
vergleichende  Bestimmungen  an  durch  Coagulation  von  Blut  in  ver- 
schlossenen Gefässen  gewonnenem  Serum.  Das  Resultat  war  folgendes : 
1000  Gewichtstheile  Serum  enthielten: 


1)  Es  wurde  dies  in  jedem  Einzelfalle  ausnahmslos  constatirt 
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Rinderblut 

Schweineblut 

Schafblut 

Feste 
Stoffe 

£iweis8 

Feste 
Stoffe 

Eiweiss 

Feste 
Stoffe 

Eiweiss 

Basel   .... 
St  Moritz  .   . 

87,82     !     76,89 
84,21          71,55 

94,29 
86,65 

78,25 
69,90 

84,25 
82,06 

69,15 
67,71 

DiflFerenz.    .    . 

3,61 

5,34 

7,64 

8,35 

2,19 

1,44 

Wenn  van  Vooruveld  behauptet,  dass  ich  selbst 
auf  S.  460  (sollte  wohl  heissen  406)  keine  Vermehrung 
der  Trockensubstanz  und  des  Eiweiss  angegeben  habe, 
so  ist  das,  wie  die  obige  Wiedergabe  dieser  Tabellen 
ergibt,  eine  unrichtige,  den  Thatsachen  direkt 
widersprechende  Behauptung. 

Um  zu  entscheiden,  ob  die  constatirten  Veränderungen  in  der 
Zusammensetzung  des  Blutes  als  absolute  oder  nur  als  relative  auf- 
zufassen sind,  wurden  an  einem  grossen  Thiermateriale  Bestimmungen 
des  gesammten  Hämoglobins  ausgeführt.  Es  wurden  folgende  Mittel- 
werthe  erhalten: 

I.    Kaninchen. 

1.  Vergleichung  der  in  St.  Moritz  getödteten  Thiere 
mit  den  in  Basel  verbliebenen  Thieren  desselben  Wurfes: 

St.  Moritz  (39  Kan.)  11,6691  g  Hämoglobin  «=  9,32  p.  M.  des  Körpergewichts 
Basel  (24  Kan.)  11,6198  g  „  =  7,99  p.  M.    „ 

2.  Vergleichung  der  in  St  Moritz  geworfenen  Thiere 
mit  den  in  Basel  geworfenen  Thieren  gleichen  Alters: 

St  Moritz  (24  Kan.)  8,2598  g  Hämoglobin  =  11,04  p.  M.  des  Körpergewichts 
Basel  (19  Kan.)  3,4376  g  „  =  10,16  p.  M.    „  „ 

3.  Vergleichung  der  von  St  Moritz  nach  Basel 
verbrachten  Thiere  unter  einander,  und  zwar  vor  und 
nach  eingetretenem  Abfall  der  Zahl  der  rotben  Blut- 
körperchen und  des  Hämoglobins  (d.  h.  4  Tage  nach  er- 
folgter Ankunft  in  Basel): 

vor  Erreichung  des  vollständigen 

Abfalls  (9  Kan.) 18,7540  g  Hämoglobin  =  8,77  p.  M.  d.  Körpergew. 

nach  erfolgtem  Abfall  (14  Kan )  18,2278  g  „  =  8,15  p.  M.  „  „ 

4.  (Wurf  XII  und  XIII):  Vergleichung  der  zuerst  in 
St  Moritz  und  dann  längere  Zeit  in  Basel  gehaltenen 
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Kaninchen  (b)  mit  von  St.  Moritz  nach  Basel  verbrachten 
Thieren  desselben  Wurfes  (a)  vor  eingetretenem  Abfall 
der  Zahl   der  Blutkörperchen   und    des  Hämoglobins: 

a)  (6  Kan.)  6,7408  g  Hämoglobin  =  8,97  p.  M.  des  Körpergewichts 

b)  (7  Kan.)  6,01U8  g  „  =  9,26  p.  M.    „ 

IL   Ratten. 

1.  Vergleichung  der  in  St.  Moritz  getödteten  Thiere 
mit  den  in  Basel  verbliebenen  Thieren  desselben  Wurfes: 

St.  Moritz  (16  Ratten)  1,856!^  g  Hämoglobin  »  10,62  p.  M.  des  Körpergewichts 
Basel  (22      „    )V228;ig  „  =    8,92  p.  M.    „ 

2.  Vergleichung  der  in  St.  Moritz  geworfenen  Thiere 
mit  den  in  Basel  geworfenen  Thieren  gleichen  Alters: 

St.  Moritz  (27  Ratten)  03510  g  Hämoglobin  »  10,78  p.  M.  des  Körpergewichts 
Basel  (29      „     )  0,8560  g  „  =    9,92  p.  M.    „ 

3.  Vergleichung  der  von  St.  Moritz  nach  Basel 
verbrachten  Thiere  unter  einander,  und  zwar  vor  und 
nach  eingetretenem  Abfall  der  Zahl  der  rothen  Blut- 
körperchen und  des  Hämoglobins: 

Yor  Erreichung  des  vollständigen 

Abfalls  (12  Ratten)  .   .   .   .  0,9880  g  Hämoglobin  =  9,85  p.  M.  d.  Körpergew. 
nach  erfolgtem  Abfall  (22  Ratten)  1,0576  g         „  =.  9,65  p.  M.  „  „ 

4.  (Wurf  VII,  VIII,  XII,  XIII,  XIV,  XV,  XVI):  Ver- 
gleichung  der  zuerst  in  St.  Moritz  und  dann  längere 
Zeit  in  Basel  gehaltenen  Ratten  (b)  mit  den  von 
St.  Moritz  nach  Basel  verbrachten  Thieren  desselben 
Wurfes  vor  eingetretenem  Abfall  der  Zahl  der  rothen 
Blutkörperchen  und  des  Hämoglobins: 

a)  (20  Ratten)  0,7618  g  Hämoglobin  »  10J9  p.  M.  des  Körpergewichts 

b)  (31      „     )  0,7816  g  „  -    9,79  p.  M.    „ 

5.  Aus  Versuch  VII,  XII,  XIII,  XIV,  XVI,  XXIV  er- 
geben sich  folgende  Werthe: 

a)  Tor  erreichtem  vollständigen  Abfall  von  Hämoglobin  und  Blutkörperchenzahl 
(16  Ratten)  0,6871  g  Hämoglobin  =  10,24  p.  M.  des  Körpergewichts 

b)  nach  erfolgtem  Abfall  (13  Ratten)  0,67€7  g  Hämoglobin  «  10,24  p.  M.  des 
Körpergewichts. 

Mit  diesen  Vergleichungen  sind  noch  nicht  alle  Versuchsresultate 
erschöpft.    Es  dürfte  aber  diese  Uebersicht  genügen. 
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van  Voornveld  behauptet  auf  Grund  der  vorliegenden  Ver- 
suche, dass  eine  Zunahme  der  absoluten  Hämoglobinnienge  beim 
Aufenthalt  im  Höhenklima  stattfinde,  und  zwar  um  14 — 19  ^/o! 

Die  vorliegenden  Versuchsresultate  beweisen  aber 
in  eclatanter  Weise  das  Gegentheil.  In  keinem  ein- 
zigen Falle  lässt  sich  eine  irgendwie  beträchtliche 
Zunahme  der  absoluten  Hämoglobinmenge  nachweisen. 
Die  Werthe  für  die  St.  Moritzer  und  Basler  Thiere 
decken  sich. 

Vergleicht  man  die  relativen,  d.  h.  pro  tausend  Gramm 
des  Körpergewichtes  berechneten  Werthe  mit  einander,  so  findet  man 
allerdings  bei  den  Höhenklimathieren  höhere  Werthe.  Diese  beweisen 
weiter  nichts,  als  dass  die  Höhenklimathiere  weniger  an  Körper- 
gewicht zugenommen  haben  als  die  Basler  Thiere,  trotzdem  beiden 
Thiergruppen  ganz  genau  diaselbe  Nahrung  verabreicht  wurde.  Auch 
die  Menge  der  verzehrten  Nahrung  war  dieselbe.  Die  Basler  Thiere 
besassen  fast  ausnahmslos  ein  viel  bedeutenderes  Fettpolster  als  die 
St.  Moritzer  Thiere. 

Würde  der  constatirten  Zunahme  der  Zahl  der 
rothen  Blutkörperchen  und  des  Hämoglobins  eine 
wirkliche  Zunahme  des  Gesammthämoglobins  ent- 
sprechen, so  mttsste  umgekehrt  der  Abnahme  der  Zahl 
der  rothen  Blutkörperchen  und  des  Hämoglobins  bei 
der  Rückkehr  in  die  Ebene  eine  wirkliche  Abnahme 
des  Gesammthämoglobins  entsprechen.  Die  obigen 
Zahlen  beweisen,  dass  dies  nicht  der  Fall  ist  Die 
Gesammthämoglobinmenge  ist  vor  erreichtem  vollständigem  Abfall 
der  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  und  des  Hämoglobins  nicht 
grösser  als  nach  erfolgtem  Abfall,  d.  h.  mit  anderen  Worten,  die 
constatirte  Zunahme  der  Zahl  der  rothen  Blut- 
körperchen und  des  Hämoglobins  ist  im  Wesentlichen 
eine  relative  und  keine  absolute. 

Im  Einklang  mit  dieser  Thatsache  stehen  folgende  Beobachtungen: 

1.  niemals  Hessen  sich  irgend  welche  Formelemente  constatiren, 
welche  auf  eine  vermehrte  Neubildung  von  rothen  Blut- 
körperchen hingewiesen  hätten; 

2.  ebenso  wenig  Hessen  sich  auf  einen  vermehrten  Untergang 
hinweisende  Producte  („Schatten"  u.  s.  w.)  constatiren. 
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Alle  bei  diesen  UntersuchungeD  erhaltenen  Resultate  erklären 
sich  vorläufig  am  besten  durch  die  Annahme  einer  Aenderung  des 
Gefässtonus  beim  Wechsel  der  Höhenlage.  Beim  Uebergang  von  der 
Ebene  an  einen  höheren  Ort  contrahiren  sich  die  Gefässe,  es  tritt 
Plasma  —  und  zwar,  wie  die  Blutanalysen  ergaben,  ein  an  festen 
Stoffen  ärmeres  Plasma  —  in  die  Lymphräume.  Dadurch  wird  er- 
reicht, dass  bei  derselben  Herzarbeit  in  der  Zeiteinheit  mehr  Hämo- 
globin die  Lungencapillaren  passirt^). 

van  Voornveld  hält  die  gegebene  Erklärung  nicht  fUr  an- 
nehmbar, und  zwar  aus  folgenden  Gründen: 

a)  einmal  müsste  nach  van  Voornveld's  Behauptung  der 
Blutdruck  beim  Aufenthalt  im  Höhenklima  erheblich  erhöht  sein. 
Handelte  es  sich  um  eine  Gefässcontraction  allein,  ohne  gleichzeitigen 
Plasmaaustritt,  dann  wäre  allerdings  eine  Steigerung  des  Blutdrucks 
zu  erwarten.    Im  vorli^enden  Falle  trifft  dies  nicht  zu. 

b)  Nach  van  Voornveld  erfordert  die  aufgestellte  Hypothese 
eine  der  Zunahme  der  Erythrocyten  genau  proportionale  Vermehrung 
der  Leukocyten  im  Gebirge!  —  Leukocytenzählungen  im  Aligemeinen 
können  uns  niemals  genauen  Aufschluss  über  die  in  Frage  stehenden 
Verhältnisse  geben,  van  Voornveld  übersieht,  dass  die  Leuko- 
cyten nicht  an's  „Blut"  gebunden  sind  wie  die  rothen  Blutkörperchen. 
Uebrigens  liegen  einwandfreie  Untersuchungen  noch  gar  nicht  vor. 

c)  Meine  Berechnungen  —  welche  übrigens  nach  genau  der- 
selben Formel  ausgeführt  worden  sind,  wie  die  von  Jaquet  und 
Suter  —  ergaben,  dass  die  Höhenklimathiere  ausnahmslos  eine 
kleinere  Blutmenge  aufwiesen  als  die  Basler  Thiere.  Diesen  Resul- 
taten spricht  van  Voornveld  jede  Beweiskraft  ab,  weil  dieselben 
aus  zwei  „relativen**  Werthen  —  übrigens  ganz,  wie  bei  Jaquet 
und  Suter  auch  —  berechnet  seien,  van  Voornveld  übersieht, 
dass  es  sich  um  Vergleichungen  ceteris  paribus  unter  Anwendung 
einer  sehr  genauen  Methode  handelt.  Würden  die  constatirten 
kleineren  Blutmengen  in  der  angewandten  Methode  ihre  Ursache 
haben,  so  würden  bald  die  Basler,  bald  die  St.  Moritzer  Thiere  die 
kleineren  Werthe  aufweisen.  Das  ist  aber  durchgehends  nicht  der  Fall  ^). 

1)  Alle  weiteren  Einzelheiten  betreffend,  muss  auf  die  Originalarbeiten  ver- 
wiesen werden. 

2)  leb  betone  noch  besonders,  dass  sowohl  die  Bestimmungen  des  Hämo- 
globins im  Blutstropfen  als  diejenigen  im  Gesammtblute  nach  ein  und  derselben 
Methode  bei  verschiedenen  Verdünnungen  und  mit  verschiedenen  Normallösungen 
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Der  von  van  Voornveld  constatirte  „Widerspruch"  zwischen 
der  „Zunahme''  des  Gesammthämoglobins  und  der  Abnahme  der 
Gesammtblutmenge  ist  durch  das  mitgetheilte  Zahlenmaterial  bereits 
aufgeklärt. 

d)  „Verschiedene  Autoren  (Egg er,  Koemisch,  Olivjelr  u.s.w.) 
finden,  dass  besonders  im  Anfange  des  Gebirgsaufenthaltes  kein 
Parallelismus  besteht  zwischen  Vermehrung  der  Erythrocytenzahl 
und  des  Hämoglobingehaltes  des  Blutes/  Nach  meinen  Unter- 
suchungen ist  dies  eben  nicht  der  Fall!  Ausnahmslos  stiegen  und 
fielen  Blutkörperchenzahl  und  Hämoglobin  genau  proportional! 

e)  Gegen  die  aufgestellte  Hypothese  scheint  van  Voornveld 
die  auch  von  mir  an  einem  grossen  Materiale  festgestellte  Thatsache 
zu  sprechen y  dass  auch  bei  solchen  Individuen,  welche  dauernd  im 
Hochgebirge  leben,  dieselben  Blutveränderungen  sich  finden.  — 
Warum  sollten  diese  Bergbewohner  nicht  einen  anderen  Gefässtonus 
haben  als  die  Thalbewohner?  —  Thatsächlich  zeigt  der  Bergbewohner 
denselben  raschen  Abfall  der  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen,  wie 
diejenigen  Individuen,  welche  sich  nur  vorübergehend  im  Hochgebirge 
aufgehalten  haben. 

f)  van  Voornveld  vermisst  bei  einer  so  „stürmisch"  all- 
gemein auftretenden  Gefässcontraction  Oedeme  und  Transsudate! 
Wohl  mit  Recht!  Derartige  Vorstellungen  würden  vermieden,  wenn 
man  sich  daran  gewöhnen  würde,  alles  quantitativ  zu  betrachten. 
Es  lässt  sich  leicht  berechnen,  dass  beim  erwachsenen  Menschen  der 
Austritt  von  ca.  500  ccm  Plasma  genügt,  um  die  constatirte  Zu- 
nahme der  Zahl  der  rothen  Blutkörperchen  zu  erklären.  Wie  sollte 
der  Austritt  von  500  ccm  Plasma  vertheilt  auf  den  ganzen  Körper 
zu  Oedemen,  Transsudaten,  gesteigerter  Diurese  u.  s.  w.  führen? 

Einer  Kritik  der  von  van  Voornveld  vertheidigten  „Neu- 
bildungstheorie" kann  ich  mich  nach  den  vorliegenden  Versuchen 
wohl  füglich  enthalten. 


ausgefllhrt  wurden.  Es  findet  sich  in  meiner  Arbeit  keine  einzige  Zahl,  welche 
nicht  mindestens  einmal  controlirt  worden  ist  In  keinem  einzigen  Falle  zeigten 
mehrfache  Bestimmungen  Abweichungen  in  der  ersten  Decimale. 
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(Aus  dem  physiologischen  Laboratorium  der  zoologischen  Station  in  Neapel.) 

Die  Puplllarreactlon  der  Octopoden. 

Von 
R.  Haffnms,  Heidelberg. 


(Mit  9  Textfiguren  und  Tafel  VII.) 


I.   Einleitung.    Anatomisches. 

Das  schöne  grosse  Auge  der  Gephalopoden ,  das  seitlich  dem 
Kopfe  eingefügt,  diesen  Thieren  ein  so  charakteristisches  Aussehen 
gibt,  hat  von  jeher  das  Interesse  des  Naturforschers  gefesselt.  Wir 
besitzen  eine  Reihe  werthvoller  Abhandlungen  über  seine  Anatomie, 
in  denen  der  makroskopische  Aufbau  des  ganzen  Bulbus  und  die 
mikroskopische  Structur  seiner  einzelnen  Theile  auf  das  eingehendste 
dargestellt  sind.  Auch  die  physiologische  Forschung  hat  sich  von 
verschiedenen  Seiten  mit  diesem  dankbaren  Objecte  befasst.  Noch 
kürzlich  hat  Hess^)  in  der  Retina  einen  Sehpurpur  nachgewiesen, 
Beck  hat  die  elektrischen  Ströme  untersucht,  welche  bei  Belichtung 
an  der  Netzhaut  und  den  nervösen  Apparaten  des  Sehganglions  auf- 
treten, und  der  Accommodationsmechanismus  ist  durch  die  eingehende 
experimentelle  Untersuchung  Beer 's  in  seinen  Einzelheiten  auf- 
geklärt worden. 

Im  Folgenden  soll  über  Untersuchungen  berichtet  werden,  welche 
ich  in  den  diesjährigen  Osterferien  in  Neapel  über  die  Pupillenreaction 
dieser  Thiere  angestellt  habe,  und  welche  ergaben,  dass  auch  diese 
Einrichtung  bei  den  so  hoch  stehenden  Thieren  in  einer  besonders 
feinen  Weise  differenzirt  ist,  wie  das  sonst  nur  bei  den  höheren 
Wirbelthieren  gefunden  wird. 

Als  Objecte  dienten  Octopus  vulgaris,  Octopus  macropus  und 
Eledone  moschata,  welche  alle  drei  zu  den  zweikiemigen  Cephalo- 
poden  und  zur  Unterordnung  der  Octopoden  gehören. 


1)  Siehe  das  Literaturverzeichniss  am  Schluss  der  Arbeit. 

E.  Pflflger,  Archiv  für  Physiologie.    Bd.  92.  41 
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Figur  I — III  auf  Tafel  VII  gibt  die  vordere  Ansicht  mehrerer 
enucleierter  Augen ,  Fig.  I  und  II  von  Eledone,  Fig.  III  von  einem 
kleinen  Octopus  vulgaris.  Man  sieht  die  Pupille  umsäumt  von  einer 
Iris,  die  durch  die  reichlich  vorhandenen  Chroraatophoren  zu  lebhaftem 
Farbenwechsel  befähigt  ist.  Die  Pupille  ist  im  Zustand  der  grössten 
Weite  bei  Eledone  ein  liegendes  Oval  (Fig.  II),  bei  der  Verengerung 
ein  schmaler  dunkler  Strich  (Fig.  I),  der  beim  vollständigen  Schluss 
ganz  verschwinden  kann.  Octopus  hat  eine  mehr  viereckige  Pupille, 
bei  der  Verengerung  nähern  sich  eine  obere  und  eine  untere  Lippe 

je.  ä: 

X         I     I 


-"-^w 


M.^ 


-M. 


einander,  so  dass  die  Form  entsteht,  welche  Fig.  III  zeigt.  Bei 
offener  Pupille  sieht  man  den  Linsenrand  als  rothe  Linie  an  der 
Seite  durchschimmern.  Die  Iris  J  (vgl.  beistehende  Fig.  1)  li^ 
der  Linse  L  auf  ^).  Die  vordere  Kammer  wird  nach  vorne  durch 
eine  durchsichtige  Hornhaut  H  begrenzt  und  ist  von  wechselnder 


1)  Die  Bezeichnungen:  Iris,  Hornhaut,  Augenlid,  Vorderkammer  etc.  sind 
den  physiologischen  Functionen  der  Gebilde  entsprechend  gewählt  Die  zoolo- 
gischen Streitfragen  über  ihre  vergleichend-anatomisch  richtige  Benennung  bleiben 
dabei  unberührt. 
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Tiefe,  da  die  Hornhaut  ein  Loch  hat,  durch  welches  das  Eammer- 
wasser  mit  dem  Meerwasser  communicirt.  Von  dem  Auge  ist  im 
Allgemeinen  nur  der  Theil  sichtbar,  welcher  der  Iris  entspricht ;  die 
Peripherie  des  Bulbus  ist  verdeckt  durch  die  Haut,  welche  mit  einem 
lidartigen  muskulösen  Wulst  W  eine  runde  Lidöffnung  umgibt. 
Diese  kann  erweitert,  verengt  und  vollständig  geschlossen  werden,  so 
dass  dann  das  Auge  hinter  einer  dicken  Lage  von  Hautmuski^latur 
verborgen  wird. 

Der  Augapfel  A  ist  jedoch  nicht  das  einzige  Gebilde,  welches 
in  der  Augenhöhle  gelagert  ist;  hinter  dem  Bulbus  liegt  das  grosse, 
bohnenförmige  Sehganglion  S  (Ganglion  opticum).  Von  diesem  ziehen 
zahlreiche  feine  Nerven  wn  zum  Auge,  an  dessen  hinterer  Wand  sie 
«ich  in  einer  Linie  inseriren.  Es  sind  die  Nervuli  optici,  welche 
Nervenfasern  von  der  Netzhaut  nach  dem  Sehganglion  führen.  Das 
Ganglion  selbst  ist  mit  dem  Gehirn  6r  durch  den  Sehnerven  P 
{Pedunculus  opticus)  verbunden.  Dieser  durchbohrt  die  hintere  knor- 
pelige Wand  der  Augenhöhle. 

Die  Orbita  besteht  in  ihrem  hinteren  Theil  aus  Knorpel  K. 
Von  dessen  freiem  Rand  ziehen  die  Augenmuskeln  M  zum  Bulbus, 
welchen  sie  nach  allen  Richtungen  bewegen  können.  Sie  sind  nicht 
zu  getrennten  Muskeln  differenzirt,  sondern  bilden  eine  zusammen- 
hängende Lage  sich  kreuzender  Muskelbündel.  So  wird  also  die 
Augenhöhle  in  ihrem  hinteren  Theil  durch  Knorpel,  in  ihrem  vorderen 
<)urch  die  Augenmuskeln  selbst  abgeschlossen. 

Zwischen  beiden  Augenhöhlen  in  der  Mitte  liegt  das  Gentral- 
nervensystem.  Der  Orbitalknorpel  bildet  zugleich  die  Seitenwand 
<ier  knorpeligen  Kapsel  des  Gehirns.  Von  dessen  Anatomie  wird 
weiter  unten  die  Rede  sein. 

IL   Die  Popillenreaction. 

Eine  systematische  Untersuchung  der  Pupillenreaction  bei  den 
Octopoden  ist  bisher  nicht  angestellt.  Fr6d6ricq  und  v.  U e x k ü  1 1 
machten  gelegentlich  ihrer  Versuche  am  Centralnervensystem  einige 
einschlägige  Beobachtungen.  Beer  hat  bei  seiner  Untersuchung  des 
Accommodationsmechanismus  eine  Reihe  werthvoller  Thatsachen  fest- 
gestellt, die  ich  grösstentheils  bestätigen  kann.  Hiervon  wird  am 
igeeigneten  Orte  die  Rede  sein. 

Im  Dunklen  ist  die  Pupille  der  Octopoden  maximal  weit,  bei 

grellem  Sonnenlicht  maximal  verengt  bezw.  geschlossen.    Bei  mittlerer 

41* 
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Beleuchtung  wechselt  die  Weite,  so  zwar,  dass  verschiedene  Thiore 
bei  gleicher  Beleuchtung  nicht  gleiche  Pupillenweite  haben.  Man 
kann  in  demselben  Bassin  Exemplare  mit  weiter  und  solche  mit 
enger  Pupille  sitzen  sehen,  wie  auch  schon  Beer  beobachtete.  Auch 
eine  „physiologische  Pupillenweite*  im  Sinne  Schirmer's  existirt 
nicht,  dass  etwa  nach  längerem  Aufenthalt  bei  mittlerer  Beleuchtung 
die  Pupille  allmählich  von  mittlerer  und  constanter  Weite  würde. 
Wovon  dieser  wechselnde  Zustand  der  Iris  abhängt,  entzieht  sich 
vorläufig  der  Kenntniss. 

Auch  beide  Augen  desselben  Thieres  können  verschiedenes 
Verhalten  zeigen.  Ist  ein  Auge  gegen  das  Helle,  das  andere  nach 
dem  Dunklen  hin  gerichtet,  so  ist  die  eine  Pupille  eng,  die  andere 
weit.  Besonders  gut  kann  man  das  sehen,  wenn  das  Wasser  des 
Bassins  durch  die  Tinte  eines  der  Thiere  getrübt  ist.  Sitzt  ein 
Pulp  dicht  an  der  Glaswand  des  Behälters,  so  dass  die  eine  Körper- 
seite dieser  Wand  parallel  ist,  so  sieht  man  die  nach  vorn  gerichtete 
Pupille  verengt,  die  gegen  das  schwärzliche  Wasser  sehende  dilatirt. 

Auf  plötzliche  Belichtung  erfolgt,  wie  auch  Beer  beobachtete, 
prompt  Verengerung,  auf  Beschattung  Erweiterung.  Meist  genügt 
es,  bei  diffusem  Tageslicht  die  Hand  zwischen  das  Thier  und  das 
Fenster  zu  bringen,  bezw.  zu  entfernen,  um  den  Reflex  deutlich 
hervorzurufen.  Besonders  lebhaft  reagireu  die  Thiere,  wenn  sie  im 
gewärmten  Bassin  von  ca.  20  ®  sitzen.  Bei  höherer  Temperatur  wird 
nach  Beer 's  Beobachtungen  die  Pupille  weit  und  ihre  Reaction 
träge.    Dann  verliert  aber  auch  das  ganze  Thier  an  Tonus. 

Mit  besonderer  Lebhaftigkeit  erfolgt  die  Reaction,  wenn  die 
Octopoden  vorher  einige  Zeit  im  Dunklen  gesessen  haben.  Dann 
zieht  sich  schon  auf  den  kleinsten  Lichtstrahl,  der  durch  den  eben 
geöffneten  Fensterladen  eindringt,  die  Pupille  äusserst  energisch  zu- 
sammen. Die  Beobachtung  wird  dadurch  erleichtert,  dass  rothes 
Licht  absolut  unwirksam  auf  die  Pupillenweite  ist,  ebenso  wie  beim 
Frosch-  und  Aalauge.  Man  kann  also  die  Thiere  bei  der  rothea 
Dunkelkammerlaterne  beobachten,  ihre  maximal  weite  Pupille  be- 
trachten und  dann  auf  Belichtung  mit  Tages-  oder  gewöhnlichem  j 
Lampenlicht  die  prompte  Verengerung  eintreten  sehen.  Diese  Iris-  | 
bewegung  erfolgt  mit  ziemlicher  Geschwindigkeit  und  dürfte  nach 
vorheriger  Verdunkelung  nicht  viel  langsamer  sein,  als  bei  der 
Pupillenreaction  eines  Katzenauges. 

Mit  der  Thatsache,  dass  die  beiden  Augen  desselben  Thieres 
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verschiedene  Pupillenweite  zeigen  können,  stimmt  überein,  dass  die 
consensuelle  Pupillenreaction  fehlt.  Auf  Belichtung  oder  Beschattung 
eines  Auges  bewegt  sich  nur  die  Iris  in  diesem,  niemals  im  anderen 
Auge. 

Ich  habe  mich  nicht  davon  überzeugen  können,  dass  die  Octo- 
poden die  Fähigkeit  besitzen,  ihre  Iris  willkürlich  zu  bewegen.  Bei 
der  relativen  Schnelligkeit,  mit  der  die  Pupillenbewegung  erfolgt, 
müssten  sich  derartige  Bewegungen  bei  constanter  Beleuchtung  gut 
beobachten  lassen.  Ich  habe  aber  nur  auf  Aenderungen  der  Belich- 
tung,  nie  auf  andere  Reize  hin  und  nie  spontan  auch  bei  eigens 
darauf  gerichteter  Aufmerksamkeit  Bewegungen  der  Iris  eintreten 
sehen.  Von  einer  lidartigen  Function  der  Iris  ist  nichts  zu  be- 
merken. Die  Thiere  haben  das  auch  nicht  nöthig.  Denn  der  Muskel- 
wulst der  Haut  (W  Fig.  1  auf  S.  624),  der  die  OefFnung  umschliesst, 
durch  welche  das  Auge  sichtbar  wird,  wirkt  als  Lid  und  ist  zu  volt- 
ständigem Verschluss  befähigt.  Dementsprechend  ist  auch  der  Lid- 
reflex äusserst  lebhaft  entwickelt.  Es  genügt,  einem  Pulpen,  der 
nahe  der  Glaswand  des  Aquariums  sitzt,  die  geballte  Hand  oder 
einen  anderen  Gegenstand  rasch  zu  nähern,  um  sofort  reflektorischen 
Schluss  der  Lidspalte  hervorzurufen.  Auf  derartige  Reize  antwortet 
aber  nicht  die  Iris,  sondern  das  Lid  mit  der  zum  Schutze  dienenden 
Bewegung.  Nähert  man  die  Hand  nur  wenig,  so  erfolgt  nur  ein 
kurzes  Blinzeln,  das  nicht  zum  Verschluss  des  Lides  führt  Die  Iris 
zeigt  hierbei  keine  Verengerung.  Im  Gegentheil,  es  tritt,  wie  auch 
schon  Fr6d6ricq  sah,  Pupillener Weiterung  ein.  Das  ist  leicht  ver- 
ständlich, wenn  es  sich  um  mehr  oder  weniger  vollständigen  Lid- 
schluss  handelt.  Dann  wird  das  Auge  verdunkelt,  und  die  Pupille 
muss  sich  aus  diesem  Grunde  öffnen.  Aber  auch  dann,  wenn  das 
Lid  nur  blinzelt  und  der  Lidrand  gar  nicht  in  den  Pupillenbereich 
hinein  kommt,  wenn  also  durch  den  Lidreflex  gar  keine  Verdunkelung 
des  Auges  bewirkt  wird,  sieht  man  die  Pupille  sich  gleichzeitig  er- 
weitern. Das  ist  also  eine  Mitbewegung,  ein  dem  Lidschluss  coor- 
dinirter  Reflex  der  Iris.  Letztere  Erscheinung  ist  besonders  gut  im 
erwärmten  Aquarium  von  20  ^  in  dem  alle  Reflexe  sehr  lebhaft  sind, 
zu  beobachten.  Sie  stellt  ein  interessantes  Gegenstück  zu  der  von 
Westphal,  Piltz  u.  a.  beim  Menschen  beschriebenen  Mitbewegung 
dar,  nur  dass  sich  bei  Octopoden  beim  Lidschluss  die  Pupille  er- 
weitert, beim  Menschen  verengt. 
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III.   Das  Centrom  fBr  die  Pnpillenreaction. 

Weder  der  enucleirte  Bulbus,  noch  ein  Präparat,  welches  9lu» 
dem  Auge,  dem  Sehganglion  und  den  Nervulis  opticis  besteht,  zeigt 
die  Pupillenreaction  auf  Belichtung.  Es  ist  nöthig,  dass  die  Ver- 
bindung mit  dem  Centralnervensystem  erhalten  sei.  Dadurch  wurde 
es  wahrscheinlich,  dass  nicht  wie  beim  Aal  und  Frosch  der  Vorgaug^ 
des  Pupillarreflexes  sich  im  Auge  allein  abspielt,  sondern  dass,  wie 
bei  den  höheren  Wirbelthieren,  das  Centralnervensystem  dazu  nötbig 
sei.    Dieses  wurde  durch  weitere  Versuche  sicher  gestellt. 

Das  Centralnervensystem  liegt  in  der  knorpeligen  Schädelkapsel, 
deren  Seitenwände  zugleich  die  Hinterwand  der  Augenhöhle  bilden. 
Für  die  Anatomie  verweise  ich  auf  die  Lehrbücher  der  Zoologie* 


AlnUn 


CWtffiivaauo 


Hier  soll  nur  eine  kurze  Uebersicht  gegeben  werden,  wobei  ich  mich 
all  die  Eintheilung  halte,  welche  v.  Uexküll  auf  Grund  physio- 
logischer Versuche  eingeführt  hat. 

Das  Centralnervensystem  (vgl.  beifolgendes  Schema  (Fig.  2)  einer 
Seitenansicht  nach  v.  Uexküll)  besteht  aus  einzelnen  Ganglien, 
von  denen  drei  unterhalb,  sechs  oberhalb  des  Oesophagus  liegen. 
Die  Supra-  und  Infraoesophagealportion  wird  jederseits  durch  eine 
vordere  und  eine  hintere  Commissur  verbunden.  Der  Oesophagus 
durchbohrt  also  das  Centralnervensystem  in  einem  Tunnel,  der  auf 
beiden  Seiten  noch  ein  Loch  hat.  Die  Ganglien  zerfallen  in  periphere, 
centrale  und  cerebrale.  Die  peripheren  sind  das  Visceralganglion  (F), 
von  dem  der  Mantelnerv  und  der  Visceralnerv  entspringen,  das  Pedal- 
ganglion (P)  mit  dem  Trichtemerven ,  das  Brachialganglion  (Br) 
mit  den  Armnerven  und  das  Buccalganglion  (Bu)  mit  den  Nerven 
der  Bucca.  Die  drei  ersten  bilden  zusammen  die  Infraoesophageal- 
portion,  während   das  Buccalganglion  oberhalb  des  Oesophagus  die 
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vorderste  Anschwellung  bildet.  Den  grössten  Theil  der  Oberschlund- 
masse nehmen  die  drei  Gentralganglien  {Cent.  1 — 3)  ein.  Ihnen  sind 
die  zwei  Cerebralganglien  {Cer.  I  und  II)  aufgelagert  Die  Cerebral- 
ganglien  enthalten  keine  motorischen  Centren,  auf  ihre  elektrische 
Beizung  treten  keine  Bewegungen  ein ,  es  liegen  in  ihnen  höchst 
wahrscheinlich  Hemmungscentren.  In  den  Gentralganglien  sind  durch 
V.  Uexküll  eine  Beihe  von  Centren  für  Bewegungskomplexe  nach- 
gewiesen worden:  Uebergeordnete  Inspirations-  und  Exspirations- 
centren,  Centren  für  das  Schwimmen,  für  coordinirte  Armbewegungen, 
für  die  Dunkelfärbung,  für  die  Hautdrüsen  und  für  den  Tintenwurf.  — 
Der  Pedunculus  opticus  (O)  entspringt  auf  der  hinteren  Commissur. 
Eine  Seitenansicht  des  Centralnervensystems  von  Octopus  vulgaris  ist 
in  Fig.  V  (Taf.  VII)  gegeben. 

Bei  den  Versuchen,  das  Centrum  für  die  Pupillenbewegung  zu 
ermitteln,  stellte  es  sich  nun  bald  heraus,  dass  dieses  ausserordent- 
lich empfindlich  gegen  alle  möglichen  schädlichen  Einwirkungen,  be- 
sonders gegen  ungenügende  Blutversorgung  ist.  Sobald  das  Versuchs- 
thier  stärkere  Blutverluste  erleidet,  oder  die  Athmung  ungenügend 
lYird,  so  hört  der  Pupillenreflex  auf  und  die  Iris  contrahirt  sich 
maximal,  wie  auch  schon  Beer  angegeben  hat.  Es  ist  desshalb  nicht 
möglich,  an  dem  abgeschnittenen  Kopf  der  Octopoden  zu  experimen- 
tiren  oder  auch  nur  die  Arme  zu  entfernen,  sondern  man  muss  am 
ganzen  Thier  mit  intactem  Kreislauf  und  guter  Athmung  arbeiten. 

Desshalb  wurden  die  Versuchsthiere  nach  dem  durch  v.  Uexküll 
angegebenen  Verfahren  gefesselt,  wobei  die  Arme  in  einen  Sack  ein- 
gebunden werden,  welcher  unmittelbar  vor  der  Schädelkapsel  fest 
zugezogen  wird.  Das  so  bewegungslos  gemachte  Thier  liegt  auf  einem 
geeigneten  Tisch,  und  die  künstliche  Athmung  erfolgt  in  der  Weise, 
dass  ein  Glasrohr  in  den  Mantelsack  eingeführt  wird,  durch  welches 
aus  der  See  Wasserleitung  fortwährend  frisches  Athemwasser  über  die 
Kiemen  fliesst.  Diese  Art  der  Fesselung  wird  von  den  Octopoden 
sehr  gut  ertragen. 

Das  Gehirn  wurde  von  der  oberen  Seite  her  unter  Vermeidung 
von  Blutungen  freigelegt,  und  an  dem  nun  gut  zugänglichen  Central- 
nervensystem  sowohl  Durchschneidungs-  als  auch  Reizungsversuche 
ausgeführt. 

Die  Durchschneidungsversuche  ergaben  zunächst,  dass  man  die 
Cerebralganglien  entfernen  kann,  ohne  den  Reflex  aufzuheben.  Ebenso 
bleibt  der  Pupillenreflex  erhalten,  wenn  man  die  ganze  Unterschlund» 
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masse  abtrennt.  Auch  das  Buccalganglion  kann  ohne  Schaden  be- 
seitigt werden.  Eine  Längsspaltung  des  ganzen  Gehirnes  ist  gleich- 
falls ohne  Einfluss  auf  den  Beflex.  Sowie  man  aber  die  Central- 
ganglien  entfernt,  hört  auch  die  Pupillenreaction  endgültig  auf. 
Hieraus  ist  zu  schliessen,  dass  die  Centren  für  die  Irisbewegung  in 
den  Gentralganglien  liegen  und  dass  sie  doppelseitig  vorhanden  sind. 
Folgende  Versuchsbeispiele  mögen  den  Gang  der  Experimente 
veranschaulichen : 

1.  Eledone  mo  seh  ata,  gefesselt;  künstliche  Athmung.  Eröffnung  des 
Schädels  von  oben,  Längsspaltung  der  ganzen  Oberscblundmasse ,  darauf  Durch- 
trennung beider  hinterer  Commissuren  unterhalb  des  Ursprungs  der  Pedunculi 
optici.  Unter  der  binocularen  Lupe  wird  darauf  das  Buccalganglion  abgetragen 
und  die  vorderen  Commissuren  durchschnitten.  Es  hängen  also  nur  die  Central- 
und  Cerebralganglien  einer  Seite  noch  mit  dem  zugehörigen  Auge  zusammen. 
Die  Pupillarreaction  (prompte  Verengerung  auf  Belichtung  und  nachherige 
Wiedererweiterung)  ist  vorzüglich  erhalten  und  wird  wiederholt  geprüft. 
Nach  Abtragung  der  Cerebral-  und  Centralganglien  ist  der  Pupillarreflex 
dauernd  erloschen. 

2.  Eledone  moschata,  gefesselt;  künstliche  Athmung.  Nach  Eröffnung 
des  Schädels  Längsspaltung  der  Oberschlundmasse  und  Abtragung  der  Cerebral- 
ganglien mit  der  Scheere.  Das  Thier  wird  in's  Dunkle  gebracht  und  zeigt  auf 
Belichtung  prompte  Verengerung  der  Pupille. 

Es  wurde  schon  oben  erwähnt,  dass  bei  ungenügender  Blut- 
versorgung der  Centren,  bei  mangelhafter  Athmung,  bei  Abtrennung 
des  ganzen  Kopfes  u.  s.  w.,  sich  die  Pupille  schliesst  und  die  Reaction 
auf  Licht  aufhört.  Es  scheint  dieses  auf  einer  Reizung  der  pupillo- 
motorischen  Centren  durch  Erstickung  u.  s,  w.  zu  beruhen.  Das 
folgt  daraus,  dass  einige  Zeit  nach  dem  Tode  die  Pupille  sich  wieder 
erweitert  (natürlich  ohne  wieder  reflectorisch  erregbar  zu  werden), 
dass  sie  sich  femer  erweitert,  wenn  man  die  Centralganglien  entfernt, 
also  die  erregten  Centren  beseitigt,  und  dass  femer  diese  Verengemng 
ausbleibt,  bezw.  geringer  wird,  wenn  man  die  Thiere  mit  Chloral- 
hydrat  narkotisirt.  Eine  Eledone,  welche  mit  0,1  Chloralhydrat  in- 
travenös^) betäubt^)  war,  welche  aber  noch  spontan  athmete,  zeigte 
noch  20  Minuten  nach  der  Decapitation  diesen  krampfhaften  Pupillen- 
schluss  nicht,  sondern  Hess  noch  deutlich  Pupillenreaction  an  dem 


1)  Schilderung  der  Injectionsmethode  erfolgt  weiter  unten  (s.  S.  18). 

2)  Durch  Salzreiz   an   einem  Arm  Hessen  sich  keine  allgemeinen  Reflexe 
mehr  auslösen. 
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im  Dunklen  gehaltenen  Auge  erkennen.  Hier  scheint  das  leicht 
narkotisirte  Gentnim  sich  gegen  den  Erstickungsreiz  weniger  empfind- 
lich erwiesen  zu  haben. 

Mit  den  Durchschueidungsversuchen  stimmt  das  Ergebniss  der 
Reizungsversuche  gut  überein.  Sämmtliche  Reizungen  wurden  nach 
Abtragung  der  Cerebralganglien  vorgenommen,  von  denen  aus  sich 
auch  in  meinen  Versuchen  keine  Pupillenbewegung  auslösen  liess. 

Auf  der  Oberfläche  der  Gentralganglien  fand  sich  eine  Stelle, 
welche  etwas  nach  hinten  vom  GoloratioDScentrum  liegt,  und  deren 
faradische  Reizung  prompte  Contraction  der  Iris  zur  Folge  hatte. 
Andererseits  liess  sich  eine  zweite  Stelle  finden,  bei  deren  Erregung 
sich  die  Pupille  maximal  erweiterte.    Diese  liegt  an  der  Unterseite 
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des  dritten  Centralganglions ;  man  muss  mit  der  Elektrode  entweder 
längs  des  Oesophagus  von  unten  und  hinten  her  gegen  die  Ober- 
schlundmasse vordringen  oder  besser  eine  Längsspaltung  des  Gehirns 
vornehmen.  Dann  findet  man  das  Gentrum  an  der  auf  Fig.  3  an- 
gegebenen Stelle  (a). 

Es  folgt  aus  allen  diesen  Versuchen,  dass  die  Gentren  für  den 
Pupillenreflex  in  den  Gentralganglien  liegen.  Sie  sind  doppelseitig, 
und  wir  müssen  jederseits  zwei  Gentren  annehmen,  eines  für  die 
Pupillenverengerung,  ein  anderes  für  die  Erweiterung. 

Anmerkung:  An  dieser  Stelle  mag  noch  angeführt  werden,  welche  anderen 
Effecte  auf  das  Auge  ich  bei  diesen  Reizungsversuchen  des  Centralnervensystems 
erhielt  Vom  Colorationscentrum  liess  sich  natürlich  Braunfärbung  der  Iris  aus- 
lösen. Femer  erhielt  ich  bei  Reizung  der  Oberfläche  der  Gentralganglien  Aufwärts- 
bewegung des  Bulbus.  Und  einmal  sah  ich  bei  Reizung  in  der  Nähe  der  hinteren 
Commissur  Bewegungen  des  vorderen  Abschnittes  des  Augapfels,  welche  den  von 
Beer  beschriebenen  Linsenbewegungen  bei  der  Accommodation  glichen,  so  dass 
wir  es  hier  vielleicht  mit  dem  Accommodationscentrum  zu  thun  haben. 
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lY.   Die  centrifngalen  Bahnen  Tom  Centralnervensystem  znr  Iris. 

Die  nächste  Frage,  welche  sich  erhob,  war  die  nach  den  Wegen, 
auf  denen  die  Erregungen  vom  Centralnervensystem  zur  Iris  ver- 
laufen, ob  ein  gesonderter  Oculomotorius  vorhanden  sei,  und  ob  die 
nervösen  Impulse  für  die  einzelnen  Bewegungsforraen  der  Iris  durch 
getrennte  Nervenbahnen  geleitet  werden.  Die  Versuche,  über  welche 
in  diesem  Abschnitte  berichtet  werden  soll,  ergaben,  dass  diese  Er- 
regungen grösstentheils  nicht  durch  den  Opticus,  sondern  durch 
andere  und  zwar  getrennte  Nerven  verlaufen. 

a.  Lage  der  Nerven  in  der  Schädelkapsel. 

Nach  Eröffnung  der  Schädelkapsel  kann  man  die  Nervenfasern, 
welche  vom  Gehirn  gegen  die  Orbita  hin  treten,  einzeln  reizen.  Die 
Verhältnisse  sind  auf  Fig.  IV  Taf .  VII  zu  übersehen,  welche  das  Ge- 
hirn von  Eledone  von  oben  nach  Abtragung  des  Schädeldaches  dar- 
stellt. Am  besten  orientirt  man  sich  nach  dem  breiten  weissen  Strang 
(a),  der  von  der  Oberfläche  des  Centralnervensystems  gegen  die  seit- 
liche Knorpel  wand  (6)  tritt,  welche  zugleich  die  Grenze  gegen  die 
Augenhöhle  bildet.  Dieser  weisse  Strang  ist,  wie  mir  Herr  Dr.  Jatta 
mittheilte,  ein  Ligament,  das  zur  Befestigung  des  Gehirns  im  Schädel 
dient.  Gerade  unterhalb  dieses  Ligamentes  liegt  der  Pedunculua 
opticus,  der  auf  der  Figur  nicht  sichtbar  ist.  Dagegen  sieht  man 
das  Sehganglion  (c)  in  der  Augenhöhle.  Nach  vom  von  dem  Liga- 
ment liegt  nun  ein  Nervenfaden  (d),  bei  dessen  electrischer  Reizung 
man  prompte  Erweiterung  der  Pupille  bekommt,  die  nach  dem  Auf- 
hören der  Erregung  alsbald  zurückgeht.  Zwischen  dem  Ligament 
und  dem  Peduntulus  opticus  liegt  ein  Nerv  (c),  auf  dessen  Reizung 
hochgradige  Dunkelfärbung  der  ganzen  Iris  eintritt,  wie  schon 
V.  U  e  X  k  ü  1 1  angegeben  hat.  Nach  hinten  vom  Ligament  findet  man 
dann  weiter,  eingebettet  in  die  GaUertmasse,  die  das  ganze  Central- 
nervensystem umgibt,  und  deren  Reste  auf  dem  vorderen  Theil  der 
Abbildung  noch  zu  sehen  sind,  ein  feines,  leicht  zerreissliches  Nerven- 
fädchen  (f).  Dessen  Reizung  hat  einen  doppelten  EflFect:  erstens 
tritt  maximaler  Schluss  der  Pupille  ein,  und  zweitens  wird  die  ganze 
Iris,  gleichgültig  welchen  Grad  der  Färbung  sie  vorher  besass,  rein 
weiss.  Letzterer  EflFect  ist  besonders  merkwürdig.  Wie  bekannt, 
entspricht  die  Dunkelfärbung  bei  den  Cephalopoden  einem  Erregungs- 
zustand des  Chromatophorenapparates ,   bezw.  der  Contraction  der 
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Chromatophorenmuskeln,  die  Hellfärbung  dagegen  ihrer  Erschlaffung. 
Wir  haben  es  hier  also  mit  einem  Nerven  zu  thun,  bei  dessen  Er- 
regung die  Chromatophorenmuskeln  erschlaffen  und  die  Ghromatophore 
selbst  auf  ihr  kleinstes  Volum  zusammenschnurrt,  ein  Vorgang,  der 
von  allen  neueren  Untersuchern  fQr  rein  passiv  gehalten  wird 
(Klemensiewicz,  Steinach).  Wir  werden  es  demnach  hier 
höchstwahrscheinlich  mit  einem  Hemmungsnerven  für  die  Chromato- 
phorenmuskeln zu  thun  haben. 

Der  Erfolg  der  Reizung  dieser  geschilderten  Nerven  in  der 
Schädelkapsel  ist  ein  vollständig  sicherer,  so  dass  man  jederzeit  will- 
kürlich und  in  beliebiger  Abwechselung  Dilatation,  Bräunung,  Con- 
traction  und  Weisswerden,  letztere  beiden  Effecte  allerdings  nur  ge- 
meinsam, hervorrufen  kann.  Es  verlaufen  also  in  der  Schädelkapsel 
die  Bahnen  für  die  Dunkelfärbung  und  die  Erweiterung  getrennt, 
während  die  Fasern  für  Verengerung  und  Weisswerden  einem  ge- 
meinsamen Nerven  angehören. 

Den  Abgang  dieser  soeben  geschilderten  Nerven  sieht  man  auf 
Fig.  V  Taf.  Vn,  einer  Seitenansicht  des  Gehirns  von  Octopus  vulgaris, 
welche  ich  der  Liebenswürdigkeit  von  Herrn  Dr.  Jatta  verdanke. 
Man  sieht  über  dem  Oesophagus  die  Oberschlundmasse,  darunter  die 
Unterschlundmasse  mit  dem  Visceralganglion  hinten  und  dem  Brachial- 
ganglion vorn.  Der  Pedunculus  opticus  ist  im  Querschnitt  dicht  nach 
seinem  Ursprung  aus  der  hinteren  Commissur  zu  sehen.  Das  Liga- 
ment ist  nach  oben  gelegt,  1  ist  der  Nerv  für  Verengerung  und  Weiss- 
färbung, 2  der  Färbungsnerv,  3  der  Erweiterungsnerv.  Nr.  2  und 
3  sind  bereits  von  Chiron  (jedoch  in  der  Dreizahl)  als  nerfs 
ophthalmiques  sup6rieures,  Nr.  1  als  nerv  ophthalmique  post6rieur  et 
sup6rieur  anatomisch  beschrieben  und  ihre  Zweige  bis  zur  Iris  ver- 
folgt worden.  Der  letztere  Nerv  hat,  kurz  bevor  er  in  den  Bulbus 
tritt,  ein  kleines  Ganglion  zu  passiren  (Chiron,  Jatta). 

Anmerkung:  Angefugt  mag  an  dieser  Stelle  noch  werden,  dass  sich  auch 
Fasern,  welche  Augenbewegungen  veranlassen,  in  der  Scbädelkapsel  reizen  lassen. 
Bei  Reizung  nach  hinten  Yom  Ligument  erhält  [man  gelegentlich  Drehung  des 
Auges  nach  hinten  (aboralwärts),  bei  Reizung  vor  dem  Erweiterungsnerven  Drehung 
nach  vom  (oralwärts).  Entsprechende  Nervenfasern  hat  Chiron  bis  in  die 
äusseren  Augenmuskeln  verfolgen  können. 

b.   Lage  der  Nerven  in  der  Orbita. 
Die  im  vorigen  Abschnitt  geschilderten  Nerven  verlaufen,  nach- 
dem sie  die  Schädelkapsel  verlassen  haben,  in  der  oberen  Orbital- 
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wand,  anfangs  längs  des  Knorpels,  später  längs  der  Augenmuskeln. 
Auch  hier  lässt  sich  der  Verlauf  durch  die  elektrische  Reizung  ver- 
folgen. Zu  diesem  Zwecke  ging  ich  in  der  Weise  vor,  dass  die 
Augenhöhle  von  unten  her  hinter  dem  Bulbus  eröffnet  wurde.  Nach 
breiter  Durchtrennung  der  unteren  Orbital  wand  wurde  der  „weisse 
Körper" ,  der  die  Augenhöhle  ausfüllt ,  entfernt  und  darauf  der 
Pedunculus  opticus  zwischen  dem  Sehganglion  und  dem  Schädel- 
knorpel durchschnitten.  Dann  hängt  der  Bulbus  nur  noch  durch  die 
obere  Orbitalwand  mit  der  Schädelkapsel  zusammen,  und  man  kann 
sie  als  Membran  entfalten,  kann  einzelne  Theile  durchschneiden  und 
bequem  reizen. 

Das  Ergebniss  derartiger  Versuche  ist,  dass  nach  vorne  zu  Nerven 
verlaufen,  deren  Reizung  Pupillenerweiterung  und  Dunkelfärbung  der 

Iris  bewirkt.  Manchmal  trifft  man  mit  der 
Elektrode  Nervenfasern,  von  denen  aus  nur 
Dunkelfärbung  zu  erzielen  ist.  Dilatation 
ohne  Coloration  ist  von  hier  aus  nicht  zu 
erhalten.  In  dem  hinteren  Theil  der  oberen 
Orbitalwand  verläuft  der  Nerv,  der  auch 
in  der  Schädelhöhle  am  meisten  nach  hinten 
liegt.  Seine  Reizung  bewirkt  auch  von  hier 
aus  Pupillenverengerung  und  Entfärbung  der  Iris.  Von  einzelnen 
Punkten  bekommt  man  die  Entfärbung  allein.  Verengerung  ohne 
Entfärbung  lässt  sich  nicht  erzielen. 

Den  Verlauf  der  Nerven  zeigt  nachfolgendes  Schema  (Fig.  4). 
Am  meisten  nach  hinten  tritt  aus  dem  Gehirn  der  Verengerungs- 
und Entfärbungsnerv  (i).  Er  läuft  in  der  oberen  Orbital  wand  eben- 
falls hinten  zum  Auge.  Der  Colorationsnerv  {2)  und  der  Erweiterungs- 
nerv iß)  verlaufen  in  der  Schädelkapsel  getrennt,'  dagegen  in  der 
oberen  Wand  der  Augenhöhle  gemeinsam  (2  +  3).  Einzelne  Färbungs- 
sowohl wie  einzelne  Entfärbungsfasern  müssen  daneben  noch  ge- 
sondert verlaufen,  wie  die  oben  geschilderten  Reizungsversuche  lehren. 
Die  Effecte,  die  man  bei  Reizung  dieser  Nerven  bekommt,  be- 
ziehen sich  auf  die  ganze  Iris.  Ausserdem  gibt  es  aber  auch  noch 
centrifugale  Bahnen,  die  mehr  locale  Effecte  vermitteln. 

Wenn  man  die  Augenhöhle  von  oben  her  eröffnet,  den  Pedun- 
culus opticus  durchschneidet  und  die  untere  Orbitalwand  entfaltet, 
so  lassen  sich  auch  von  dieser  aus  Wirkungen  auf  die  Iris  auslösen, 
und  zwar  sowohl  Verengerung,  als  auch  Erweiterung,  daneben  auch 
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geringes  Dunkelwerden.  Der  Reizungseffect  beschränkt  sich  aber  nur 
auf  die  untere  Hälfte  der  Iris.  Der  Nerv  ist  bereits  anatomisch  von 
Chiron  beschrieben  und  als  Nerf  ophthalmique  inf6rieur  bezeichnet. 
Er  verlässt  das  Gehirn  am  Pedalganglion  unß[efähr  da,  wo  auf  Fig.  V 
(Taf.  VII)  der  mit  Nr.  4  bezeichnete  Nerv  entspringt. 

Ausserdem  verlaufen  aber  noch  Fasern  durch  den  Pedunculus 
opticus  und  das  Sehganglion  selber.  Zu  ihrem  Nachweis  kann  man 
den  Bulbus  mitsammt  dem  Sehganglion  nach  Durchschneidung  des 
Pedunculus  exstirpiren  und  Pedunculus  sowohl  wie  Ganglion  opticum 
reizen.  Man  erhält  entweder  Contraction  der  ganzen  Iris  oder  nur 
einzelner  Theile  derselben,  so  dass  Verzerrungen  der  Pupille  auftreten. 
An  dem  nach  hinten  (aboralwärts)  gerichteten  Rande  des  Sehganglions 
kann  man  durch  Reizung  Pupillenerweiterung  auslösen.  Also  auch 
durch  den  Opticus  verlaufen  pupillomotorische  Bahnen.  Colorations- 
fasern  scheinen  nur  spärlich  dort  vertreten  zu  sein,  doch  habe  ich 
auch  einige  Male  Dunkelfärbung  der  Iris  von  hier  aus  erhalten.  —  Das 
anatomische  Substrat  dieser  Reiz  Wirkungen  ist  durch  v.  Lenhoss6k 
im  Sehganglion  nachgewiesen  worden.  Er  fand  bei  der  histologischen 
Untersuchung  hier  Nervenfasern,  welche,  ihren  Ursprung  höchst- 
wahrscheinlich im  Gehirn  nehmend,  das  ganze  Ganglion  opticum  un- 
verästelt  durchsetzen  und  mit  den  eigentlichen  optischen  Nervenfasern 
keine  Beziehungen  eingehen.  Schon  v.  Lenhoss6k  hielt  eine  motorische 
Function  dieser  Fasern  für  wahrscheinlich.  Durch  obige  Versuche 
ist  dieses  in  der  That  erwiesen. 

Es  ergibt  sich  also,  dass  die  Iris  sehr  reichlich  mit  Nerven  ver- 
sorgt wird.  Man  kann  Verengerungs-,  Erweiterungs-,  Färbungs-  und 
Entfärbuugsfasern  nachweisen.  Die  hauptsächlichen  Nerven  verlaufen 
in  der  oberen  Orbitalwand,  ausserdem  empfängt  aber  die  untere 
Hälfte  der  Iris  Zweige  durch  die  untere  Orbitalwand,  und  drittens 
verlaufen  durch  das  Sehganglion  selbst  Bahnen,  welche  theils  locale, 
theils  allgemeine  Bewegungen  der  Iris  bewirken. 

Anmerkung:  Die  von  Beer  bei  Reizung  des  Sehganglions  beobachteten 
Seitwärtsbewegungen  der  Linse  habe  ich  ebenfaUs  wiederholt  benrorrufen  können. 

Y.  Die  centripetale  Erregung. 

Im  IL  Abschnitt  wurde  auseinander  gesetzt,  dass  der  Pupillen- 
reflex ausschliesslich  auf  Belichtung  oder  Verdunkelung  eintritt,  bezw., 
wenn  wir  die  Mitbewegung  beim  reflectorischen  Lidscbluss  mit  be- 
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rücksichtigen,  wenigstens  ausschliesslich  durch  optische  Reize  aus- 
gelöst wird.  Wir  haben  desshalb  die  centripetalen  Bahnen  für  den 
Pupillenreflex  im  Opticus  zu  suchen.  Es  wurden  daher  sowohl 
Reizungen  des  Sehganglions,  das  vom  Auge  abgetrennt,  aber  mit 
dem  Gehirn  in  Verbindung  geblieben  war,  als  auch  Reizungen  des 
centralen  Stumpfes  des  Pedunculus  opticus  vorgenommen,  um  die 
Centren  in  den  Centrslganglien  reflectorisch  zu  erregen. 

Der  Effect  dieser  Reizungsversuche  ist  ein  mannigfaltiger.  Zu- 
nächst erhält  man  allgemeine  Reactionen  des  ganzen  Thieres :  heftige 
Mantelbewegungen,  Tintenwurf  u.  s.  w.,  wie  schon  v.  Uexküll 
beschrieben  hat. 

Weiter  werden  lebhafte  Verfärbungen  erzielt.  Klemensiewicz 
hat  gezeigt,  dass  von  dem  kleinen  Ganglion  pedunculi,  das  dem  Seh- 
ganglion aufliegt,  reflectorisch  stärkste  Braunfärbung  des  ganzen 
Thieres  oder  der  betreffenden  Körperhälfte  zu  erzielen  ist, 
V.  Uexküll  hat  von  einer  benachbarten  Stelle  aus  auch  reflektorische 
Entfärbung  eines  Octopus  bekommen.  Auch  auf  die  Iris  kann  man 
beide  Wirkungen  beobachten.  Ich  habe  sowohl  bei  Reizung  des 
Sehganglions  als  auch  des  centralen  Opticusstumpfes  reflectorisches 
Dunkelwerden  sowohl  wie  Erblassen  gesehen.  Diese  Wirkung  be- 
schränkt sich  nicht  auf  das  Auge  der  gereizten  Seite.  Man  kann 
vom  Opticus  einer  Seite  Verfärbungen  und  Entfärbungen  der  ander- 
seitigen  Iris  erhalten. 

Dagegen  sind  die  Reflexe  auf  die  Irisbewegung  stets  auf  die 
gereizte  Seite  beschränkt.  Ebensowenig  wie  mau  am  intacten  Thier 
durch  Belichtung  des  rechten  Auges  Pupilleureaction  auf  der  linken 
Seite  auslösen  kann,  greift  auch  die  Erregung  bei  elektrischer 
Reizung  des  Sehganglions  auf  die  andere  Seite  über. 

Für  derartige  Versuche  eröffnet  man  die  Orbita  von  unten  her, 
weil  die  hauptsächlichen  motorischen  Irisnerven,  welche  für  den  Ver- 
such intact  sein  müssen,  in  der  Oberwand  der  Augenhöhle  verlaufen. 
Dann  räumt  man  den  weissen  Körper  aus  und  durchtrennt  entweder 
für  Reizungen  des  Ganglions  die  Nervuli  optici,  oder  für  Versuche 
am  centralen  Stumpf  des  Pedunculus  diesen  selbst  mit  der  Scheere. 

Reizt  man  nun  das  Ganglion  oder  den  Pedunculus  centralwärts, 
so  erhält  man  reflectorische  Bewegungen  der  Iris,  und  zwar  in  einer 
Reihe  von  Versuchen  Verengerung,  in  anderen  Erweiterung.  In  den 
meisten  Fällen  pflegt  sich  die  Pupille  zu  erweitem. 

Man  kann  aber  auch  bei  den  Thieren,   die  auf  reflectorische 
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Erregung  vom  Opticus  aus  immer  nur  Pupillenerweiterung  zeigen, 
eine  Verengerung  erzwingen.  Das  gelingt  in  der  Weise,  dass  man 
die  Erweiterungsneryen  im  vorderen  Theile  der  oberen  Orbitalwand 
durchschneidet,  so  dass  nur  noch  der  hintere  Tbeil  mit  den  Verengerungs- 
nerven stehen  bleibt.  Nach  diesem  Eingriff  bewirkt  dann  Reizung 
des  centralen  Pedunculusstumpfes  reflectorische  Pupillen- 
Verengerung.  Aus  diesem  Versuche  lässt  sich  schliessen,  dass  so- 
wohl das  Verengerungs-  wie  das  Erweiterungscentrum  der  Pupille 
mit  centripetalen  Opticusbahnen  in  Verbindung  stehen,  dass  unter 
den  Bedingungen  des  Experiments  die  reflectorische  Erregung  des 
Dilatationscentrums  überwiegt,  und  die  des  Verengerungscentrums 
erst  sichtbar  wird,  wenn  die  centrifugalen  Bahnen  ftlr  die  Erweiterung 
zerstört  sind. 

Nach  allen  bisher  geschilderten  Versuchen  wird  man  sich  von 
der  Verbindung  der  Centren  und  der  Anordnung  der  Bahnen  für  die 
Pupillarinnervation  folgende  schematische  Vorstellung  machen  können 
(Fig.  5): 

Gangl.opt.  r      l    i         i- 

terebralganghon 


V  ^  VereDgerungscentnim.    F  ^  Färbungscentram.   E  =■  Erweiterangscentrani. 

W  ^  £ntfärbang8centran).    v,  f,  Wy  e^^  die  entsprechenden  centrifugalen  Nenren. 

^»  fi^t^'^  die  entsprechenden  centripetalen  Nerven. 

Links  sind  nur  die  centripetalen,  rechts  die  centrifugalen  Bahnen 
gezeichnet  Von  den  vier  Gentren  sind  die  für  die  Irisbewegung 
nicht  mit  der  entsprechenden  der  anderen  Seite  verbunden,  während 
die  für  die  Färbung  mit  einander  gekuppelt  sind.  Das  Entfilrbungs- 
centrum  (TP)  ist  vorerst  noch  hypothetisch,  aber  höchst  wahrschein- 
lich, weil  Entfärbung  durch  centripetale  Erregung  reflectorisch  aus- 
gelöst werden  kann,  und  weil  gesonderte  Entfärbungsnerven  existiren. 

VI.   Die  Irismnsknlator. 

Nach  den  Untersuchungen  Hensen's  hat  die  Iris  zur  Grund- 
lage einen  dtlnnen,  sehr  biegsamen,  knorpeligen  Ring.    Auf  dessen 
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äusserer  Fläche  liegen  kreisförmig  angeordnete  Muskeln,  welche  sich 
zu  zwei  Spbincteren  gruppiren,  einem  innern,  der  dem  Pupillarrande 
der  Iris  folgt,  und  einem  äussern,  der  kreisförmig  der  äusseren  Peri- 
pherie des  Knorpelringes  anliegt  Von  dem  Aussenrande  des  Knorpels 
gehen  ausserdem  noch  radiäre  Muskelzüge  zu  dem  Aequatorialknorpel^ 
welcher  ringförmig  den  ganzen  Bulbus  umkreist  und  zum  Ansatz  der 
Ciliarmuskeln  dient. 

Mit  Hülfe  der  directen  elektrischen  Reizung  ist  es  nun  leicht, 
über  die  Function  dieser  Muskeln  und  besonders  über  die  Frage, 
wie  weit  wir  hier  mit  der  Wirkung  eines  Diiatator  pupillae  zu 
rechnen  haben,  in's  Klare  zu  kommen. 

Reizt  man  am  intacten  enucleirten  Bulbus  bei  a  (Fig.  6),  so 
sieht  man,  dass  sich  beide  Spbincteren  zusammen  contrahiren.    Der 

Sphincter  externus  macht  eine  deutliche 
Ringeinschnürung  und  nähert  die  Gebilde  der 
Iris  einander,  der  Sphincter  internus  klappt 
\  die  Lippen  der  Iris  zusammen.  Ausserdem 
/  kann  man  auch  die  einzelnen  Spbincteren 
gesondert  reizen,  den  innern  Sphincter  am 
freien  Irisrande  (6,  6),  den  äusseren  Sphincter 
an  der  Peripherie  der  oberen  oder  unleren 
Irislippe. 

Besonders  anschaulich  kann  man  sich  die  Wirkung  des  äusseren 
Ringmuskels  machen,  wenn  man  unter  Durchschneidung  der  Ciliar- 
muskeln den  ganzen  vorderen  Bulbusabschnitt  vom  Aequatorialring 
abtrennt,  so  dass  die  Iris  frei  auf  der  Linse  aufliegt  und  seitlieh 
nicht  mehr  gespannt  wird.  Reizt  man  jetzt  entsprechend  dem  Punkte  e 
der  Fig.  6,  so  wird  durch  die  Contraction  des  äusseren  Sphincters 
einfach  das  obere  Augenlid  herabgezogen,  so  dass 
es  über  das  untere  (ohne  Contraction  des  Sphincter 
internus)  herabhängt  (Fig.  7). 

Ebenso  wie  diese  Sphincterencontractionen 
kann  man  sich  auch  durch  den  physiologischen 
Versuch  die  Dilatatorwirkung  zur  Anschauung 
bringen  und  ihre  Bedeutung  erweisen. 

Reizt  man  am  intacten  Bulbus  bei  d  (Fig.  6), 
so  hebt  sich  die  obere  Irishälfte  und  die  Pupille  erweitert  sich;  reizt 
man  bei  d',  so  wird  Oeflfnung  der  Pupille  durch  Herabgehen  der 
unteren  Lippe  der  Iris  beobachtet     Diese  Wirkungen  zusammen 


31g.  6. 


Digitized  by  VjOOQIC 


Die  Papillarreactioii  der  Octopoden. 


639 


eombiniren  sich  zur  maximalen  Erweiterung  ^  wie  sie  am  lebenden 
Thiere  nach  Aufenthalt  im  Dunklen  zu  sehen  ist. 

Dass  bei  dieser  Erweiterung  es  sich  im  Wesentlichen  nicht  um 
Erschlaffung  des  Sphinkters,  sondern  um  Contraction  des  Dilatators 
handelt,  zeigen  nachfolgende  Versuche. 

An  einem  enucleirten  Bulbus  wird  die  Hornhaut  abgetragen  und 
darauf  von  der  Iris  das  Stück  ab  cd  (Fig.  8)  herauspräparirt.  Dieses 
wird  durch  eine  Stecknadel,  die  bei  e  durchgestossen  wird,  auf  einer 
Unterlage  befestigt.  Reizt  man  nun  bei  /*,  d.  h.  ausserhalb  des 
äusseren  Sphinkters,  so  bewegt  sich  der  freie  Irisrand  cd  nach  auf- 
wärts. Das  ist  natürlich  nur  durch  Contraction  eines  radiären 
Dilatators  und  nicht  durch  Erschlaffung  eines  der  beiden  Sphinkteren 
möglich. 

Noch  einfacher  kann  man  einen  ähnlichen  Versuch  am  ganzen 
Augapfel  ausführen ,   wenn  man  di6  Cornea  entfernt  und  nun    m 
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der  Scheere  in  der  Richtung  a .  • .  &  (Fig.  9)  die  Iris  und  beide 
Sphinkteren  durchtrennt.  Reizt  man  nun  bei  c,  so  hebt  sich  die 
obere  Irishälfte  wie  ein  Vorhang,  Reizung  bei  d  bewirkt  Senkung 
der  unteren  Irislippe.  Auch  in  diesem  Versuch  kann  es  sich  nur 
um  Dilätatorwirkung  handeln. 

So  sehen  wir  also  für  die  Bewegungen  der  Iris  einen  fein 
differenzirten  muskulösen  Apparat  thätig,  gesonderte  radiäre  Fasern 
Ar  Erweiterung,  circuläre  für  Verengerung  und  diese  wiederum  in 
zwei  getrennte  Sphinkteren  unterschieden. 

VII.    Wirkung  von  Giften. 

Zum  Schluss  mag  noch  über  —  im  Wesentlichen  n^ative  — 
Versuche  berichtet  werden,  spedfische  Pupillargifte  bei  den  Octopoden 
ausfindig  zu  machen. 

E.  Pflflger,  ArchiT  für  Physiologie.    Bd.  92.  42 
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Schon  Beer  hat  angegeben,  dass  es  ihm  weder  mit  Methylalkohol 
noch  mit  Kohlensäure,  Aethyleubromid,  Curare,  Atropin,  Pelletierin 
oder  Pikrotoxin  gelungen  sei,  die  Pupille  bequem  zu  erweitem,  so 
dass  er  seine  Befractionsbestimmungen  vornehmen  konnte. 

Ich  habe  Versuche  mit  Nicotin,  Atropin,  Cocain,  Morphin, 
Strychnin,  Strophanthin  und  Chloralhydrat  angestellt.  Man  kann  die 
Gifte  entweder  dem  Aquariumswasser  zusetzen  oder  aber,  was  bei 
den  Octopoden  besonders  bequem  ist,  sie  intravenös  injiciren,  wozu 
sie  in  Meerwasser,  der  physiologischen  Kochsalzlösung  der  Thiere> 
gelöst  sein  müssen. 

Die  intravenöse  Injection  geschieht  in  das  Kiemeuherz,  den 
pulsirenden  Venenautheil,  der  jederseits  medial  von  der  Kieme  liegt 
und  an  der  blaurothen,  ihr  aufliegenden  PericardialdrUse  kenntlich  ist. 
Durch  diese  letztere  sticht  man  mit  der  Nadel  einer  Pravaz 'sehen 
Spritze  hindurch  und  kann  so  die  Gifte  direct  in  das  kreisende  Blut 
hineinspritzeu ,  welches  sie  durch  die  Kiemen  und  von  da  in  den 
allgemeinen  Kreislauf  mitführt. 

Um  sich  die  Kiemenherzen  zugänglich  zu  machen,  werden  die 
Octopoden  nach  der  im  Neapler  Laboratorium  üblichen  Methode 
„umgekrempelt".  Während  der  Diener  das  Thier  an  den  Armen 
hält,  geht  man  mit  zwei  Fingern  in  die  Mantelöffnung  ein  und  zieht 
den  Mantel  vom  Rumpf  ab.  Dann  spannt  sich  die  Muskelbrücke, 
welche  von  der  Mitte  des  Bauches  zur  Mitte  des  Mantels  hinüber 
zieht.  Diese  wird  mit  einigen  Scheerenschnitten  durchtrennt  und 
nun  kann  der  ganze  Mantel  leicht  umgestülpt  und  dem  Thier  auf 
den  Rücken  gelegt  werden.  Die  Bauchseite  mit  allen  ihren  Organen : 
Kiemen,  Pericardialdrüsen ,  Afteröffnung,  Ureterenpapillen  u.  s.  w* 
liegt  frei  da  und  man  kann  die  verschiedensten  Eingriffe,  intravenöse 
Injection,  Katheterismus  der  Hamsäcke  u.  s.  w.  bequem  vornehmen« 
Darauf  wird  der  Mantel  wieder  zurückgeklappt  und  der  Pulp  in^s 
Aquarium  zurückgesetzt.  Die  ganze  Procedur  wird  anstandslos  ver- 
tragen, die  Thiere  leben  ruhig  weiter,  die  Athmung  ist  nicht  gestört» 
man  kann  die  Umkrempelung  beliebig  oft  am  selben  Individuum 
wiederholen. 

Es  ist  mir  nicht  gelungen,  unter  den  oben  genannten  Substanzen 
ein  Gift  ausfindig  zu  macheu,  welches  in  besonders  isolirter  Weise 
auf  die  Iris  einwirkt  Traten  Verengerungen  oder  Erweiterungen 
ein,  so  war  auch  stets  das  ganze  Thier  stark  vergiftet  bezw.  dem 
Tode  nahe,  so  dass  die  beobachteten  Pupillenveränderungen  viel  mehr 
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auf  Erstickung  oder  andere  secundäre  Einflüsse  als  auf  das  an- 
gewandte Gift  bezogen  werden  mussten. 

Bei  Thieren,  welche  mit  Nicotin,  Atropin,  Cocain  und  Morphin 
getödtet  worden  waren,  habe  ich  die  centrifügalen  Nerven  in  der 
Schädelh&hle  freigelegt  und  dabei  die  Reizung  sowohl  der  Er- 
weiterungB-  wie  der  Verengerungsnerven  und  der  Colorationsnerven 
noch  gut  wirksam  gefunden,  so  dass  periphere  Lähmungen,  wie  sie 
bei  den  Pupillengiften  der  Säugethiere  die  Regel  sind,  hier  nicht 
eintreten. 

Nach  4,5  mg  Cocain  wurde  bei  einer  Eledone  zugleich  mit  der 
allmählich  eintretenden  allgemeinen  Schlaffheit  und  Lähmung  auch 
die  Pupille  ganz  weit  und  weiss,  doch  war  noch  unmittelbar  vor  dem 
Tode  durch  starkes  Sonnenlicht  der  Pupillarreflex  auszulösen. 

Die  Wirkung  des  Chloralhydrats  auf  die  Centren  in  den  Central- 
ganglien  wurde  schon  oben  besprochen. 

Atropin  habe  ich,  in  Uebereinstimmung  mit  Beer,  ohne  jede 
Wirkung  auf  die  Iris  gefunden. 

Soweit  man  also  aus  dem  bis  jetzt  vorliegenden  experimentellen 
Materiale  schliessen  kann,  besitzt  die  Iris  der  Octopoden  nicht  die 
bemerkenswerthe  elective  Empfindlichkeit  bestimmten  Giften  gegen- 
über, die  uns  von  den  Säugethieren  und  Vögeln  her  bekannt  ist. 

Anmerkung:  Die  Dosirung  der  Gifte  und  ihre  tödtliche  Wirkung  bei  in- 
travenöser Ii\jection  ist  folgende:  Eine  mittelgrosse  Eledone  wird  getödtet  durch  0,01  g 
Nicotin  nach  1  Min.,  durch  0,1  g  Atropin  nach  10  Min.,  durch  0,2  g  Cocain 
momentan,  durch  0,05  g  Morphin  nach  5  Min.,  durch  0,02  g  Strophanthin  ebenfidls 
in  wenigen  Minuten.  0,1  g  Chloralhydrat  bewirkt  nur  mftssige  Narkose.  0,01  g 
Strychnin  lässt  die  Thiere  bei  künstlicher  Athmung  durch  lange  Zeit  in  heftigen 
typischen  Keflexkrämpfen  daliegen,  die  durch  jede  Erschütterung  auslösbar  sind 
und  mit  Dunkelflürbung  einhergehen. 

YIIL    Znsammenfassang. 

Hatte  bereits  die  anatomische  Untersuchung  des  Auges  der 
Gephalopoden  gezeigt,  dass  wir  es  hier  mit  Gebilden  zu  thun  haben, 
welche  nicht  nur  sehr  hoch  organisirt  sind,  sondern  auch  in  der  Art 
ihres  Aufbaues  —  es  sei  nur  an  die  Structur  des  Sehganglions,  an 
die  Anwesenheit  einer  Linse,  einer  vorderen  Kammer  und  eines  Glas- 
körperraumes erinnert  —  in  vielen  Punkten  mit  dem  Wirbelthier- 
auge  verglichen  werden  können,  so  ergab  auch  die  physiologische 
Untersuchung  sehr  vielfach  ähnliche  functionelle  Eigenschaften  in 
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beiden  Arten  von  Augen.  Es  konnten  von  früheren  Forschem  am 
Cephalopodenauge  der  Accommodationsmechanismus,  die  elektrischen 
Erscheinungen  an  der  Retina  bei  Belichtung,  der  Sehpurpur  nach- 
gewiesen werden. 

Die  Versuche,  über  welche  in  dieser  Untersuchung  berichtet  ist, 
haben  gezeigt,  dass  auch  die  Pupillarreaction  in  einer -Weise  fein 
organisirt  ist,  wie  das  bisher  nur  bei  den  höheren  Classen  der 
Wirbelthiere  bekannt  war. 

Die  Pupillarreaction  der  Octopoden  ist  ein  Reflex,  welcher  nur 
durch  optische  Reize,  gewöhnlich  nur  durch  Verdunkelung  und  Be- 
lichtung ausgelöst  wird.  Willkürliche  Oontraction  der  Iris  kann  nicht 
beobachtet  werden.  Gleichzeitig  mit  dem  reflectorischen  Lidschluss 
erfolgt  Pupillenerweiterung  als  Mitbewegung. 

Der  Pupillarreflex  ist  nur  auf  ein  Auge  beschränkt,  consensuelie 
Reaction  fehlt,  an  beiden  Augen  kann  die  Pupille  verschieden 
weit  sein. 

Die  Gentren  für  den  Pupillarreflex  liegen  in  den  Centralganglien, 
und  zwar  gibt  es  jederseits  getrennte  Centren  für  die  Verengerung 
und  für  die  Erweiterung. 

Die  centrifugalen  motorischen  Bahnen  für  die  Irisbewegung  folgen 
verschiedenen  Wegen.  Die  wichtigsten  liegen  in  der  oberen  Orbital- 
wand. Diese  verlassen  die  Centralganglien  als  besondere  Nerven, 
und  zwar  der  Erweiterungsnerv  nach  vom,  der  Verengemngsnerv 
nach  hinten.  Der  Colorationsnerv  der  Iris  verläuft  in  der  Schädel- 
kapsel getrennt,  im  Orbitaldach  mit  den  Erweitemngsnerven  zu- 
sammen. Der  Entfärbungsnerv  der  Iris  (Hemmungsnerv  der  Ghromatö- 
phoren)  verläuft  mit  dem  Verengemngsnerv  gemeinsam.  Ausserdem 
ziehen  motorische  Fasern  für  die  untere  Hälfte  der  Iris  in  der 
unteren  Orbitalwand  und  für  die  ganze  Iris  im  Opticus  selber. 

Die  centripetale  Erregung  der  pupillomotorischen  Gentren  ge- 
schieht durch  den  Opticus.  Durch  Reizung  des  centralen  Opticus- 
^tumpfes  kann  man  sowohl  reflectorische  Erweiterung  wie  auch  Ver- 
engemng  erzielen. 

An  der  Bewegung  der  Iris  selber  nehmen  zwei  Sphinkteren  und 
ein  Dilatator  wirksamen  Antheil. 

Ich  will  die  Arbeit  nicht  schliessen,  ohne  meinem  Freund  und 
Lehrer,  Herrn  v.  UexküU,  auch  an  dieser  Stelle  meinen  herz- 
lichsten Dank  zu  sagen  für  die  stets  bereite  Unterstützung,  die  er 
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mir  in  allen  physiologischen  und  operationstechnischen  Fragen  zu 
Theil  werden  liess.  Ebenso  danke  ich  Herrn  Dr.  Jatta,  der  mir 
in  anatomischen  Dingen  stets  bereitwilligst  Auskunft  ertheilte  und 
mir  seine  schönen  Zeichnungen  und  Präparate  zur  Verfügung  stellte, 
sowie  Herrn  Cav.  Dr.  Lo  Bianco,  welcher  das  Thiermaterial  für 
die  Untersuchung  auf  das  Reichlichste  beschaute. 
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